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摘要： 急性胰腺炎是胰酶异常激活而导致的胰腺炎症性疾病， 发病急骤， 传变迅猛， 可诱发肺、 肝、 肾、 肠道等远处

器官功能障碍， 其发病机制复杂， 涉及炎症反应、 氧化应激、 病理性钙超载、 胰腺微循环障碍等多个层面。 ＪＡＫ ／
ＳＴＡＴ 信号通路是炎症过度激活领域的研究热点， 在介导免疫细胞过度活化和全身炎症反应中扮演着关键角色。 研究

发现， 阻断该信号通路的活化可抑制炎症介质和细胞因子的过度释放， 从而减轻炎症反应， 改善胰腺组织和远处器官

损伤。 目前西医对于急性胰腺炎的管理策略侧重于对症治疗， 缺乏特效药物供一线临床使用； 中医药作为传承千年的

民族文化瑰宝， 在改善急性胰腺炎临床症状、 减少相关并发症方面具有独特优势， 同时中药可通过多途径、 多靶点、
多通路遏制急性胰腺炎进展和恶化， 但目前尚缺乏全面系统性的相关综述。 本文对近十年关于 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路防

治急性胰腺炎的相关文献进行梳理总结， 发现干预该信号通路靶点的中药单体及活性成分以补益健脾类、 活血化瘀

类、 清热解毒类为主， 中药复方以大承气汤、 大黄附子汤、 柴黄清胰活血颗粒为主， 以期为中药研发提供新思路， 完

善急性胰腺炎早期治疗策略。
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　 　 急性胰腺炎是由多种病因导致胰酶异常激活， 继而引

发胰腺和胰周组织器官出现损伤、 坏死的过度炎症反应性

疾病， 具有起病急骤、 进展迅速、 致死率高等特点［１］ 。 若

合并持续性器官功能障碍， 约 ２０％ ～ ４０％ 患者会进展为重

症急性胰腺炎， 进一步恶化则可诱发全身炎症反应综合征

甚至多器官功能障碍综合征［２⁃３］ 。 急性胰腺炎发病机制复

杂， 其发生发展与炎症介质过度活化和实质细胞死亡密切

相关［４］ 。 研究表明， 炎症通路的过度活化是急性胰腺炎发

生发展的重要原因［５］ ， 其中 Ｊａｎｕｓ 酪氨酸蛋白激酶 ／信号转

导和转录激活 （Ｊａｎｕｓ ｋｉｎａｓｅ ／ ｓｉｇｎａｌ ｔｒａｎｓｄｕｃｅｒ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ｏｆ
ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ， ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ） 信号通路是机体重要的多效级联

通路， 不仅介导细胞增殖、 代谢、 免疫应答等生物学过程，
还在细胞因子应答中扮演重要角色［６］ 。 该信号通路的异常

激活可导致急性胰腺炎发生、 发展和恶化， 提示 ＪＡＫ ／
ＳＴＡＴ 信号通路或可成为防治该病的潜在靶点［７⁃８］ 。

目前针对急性胰腺炎的西医治疗侧重于对症处理， 缺

乏特效药物。 中医药在急危重症的治疗中有不可替代的作

用， 中药多成分、 多靶点、 多途径干预疾病的特点也使其

在该病防治中独具优势。 因此， 本文就中药通过介导 ＪＡＫ ／

ＳＴＡＴ 通路干预急性胰腺炎的作用机制进行深入探讨， 以期

拓宽中医药防治急性胰腺炎的思路， 减轻急性胰腺炎引起

的多器官损伤。
１　 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路概述

ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路是介导细胞炎症反应的重要途径，
通过多种细胞内信号蛋白的相互作用， 参与细胞分化、 增

殖、 凋亡、 功能激活等多种生物学过程， 该信号通路的异

常激活或失调与多种疾病的发生发展密切相关， 如炎症疾

病、 自身免疫疾病、 肿瘤等［９⁃１０］ 。
ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路由 ＪＡＫ、 ＳＴＡＴ、 配体⁃受体复合物

组成。 ＪＡＫｓ 属于非跨膜酪氨酸激酶家族， 根据其结构和功

能不同可分为 ＪＡＫ１、 ＪＡＫ２、 ＪＡＫ３、 酪氨酸激酶 ２ （ｔｙｒｏｓｉｎｅ
ｋｉｎａｓｅ ２， ＴＹＫ２）， 它们在不同的细胞和组织类型中表达，
但具有相似的结构特征， 包括 Ｓｒｃ 同源 ２ 区结构域 （ ｓｒｃ
ｈｏｍｏｌｏｇｙ ２ ｄｏｍａｉｎ， ＳＨ２）、 ＦＥＲＭ 结构域、 假激酶结构域、
激酶结构域， 这些结构域相互协同作用， 共同赋予 ＪＡＫ 调

控和转导细胞因子信号的职能。 ＳＴＡＴ 家族共有 ７ 个成员，
即 ＳＴＡＴ１～４、 ＳＴＡＴ５ａ、 ＳＴＡＴ５ｂ、 ＳＴＡＴ６， 它们通常以非激

活状态存在于细胞质中， 并由相似氨基末端结构域、 卷曲
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螺旋结构域、 ＤＮＡ 结合域、 酪氨酸激活域、 转录激活域和

ＳＨ２ 构成， 这些结构域共同参与 ＳＴＡＴ 信号转导和基因转

录调控。 其中， ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 是 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路中最重

要的途径之一， 参与免疫反应调节并与多种细胞因子、 炎

症介质的释放关系密切［１１］ 。
ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路的激活较为简单， 细胞配体与受

体结合后使受体的细胞质部分发生二聚化， 从而依次诱导

ＪＡＫ 和受体的酪氨酸残基磷酸化并形成 ＳＴＡＴ 对接位点，
激酶 ＪＡＫ 催化含有 ＳＨ２ 结构域的 ＳＴＡＴ 并与受体在此位点

结合后发生磷酸化， 磷酸化的 ＳＴＡＴ 发生聚合并以二聚体

或多聚体的形式迁移至细胞核中， 最终结合到特定的 ＤＮＡ
序列上影响靶基因的转录与表达， 从而调控细胞生理

功能［１２］ 。
２　 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路与急性胰腺炎的关系

急性胰腺炎发病机制复杂， 肿瘤坏死因子⁃α （ ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ⁃α， ＴＮＦ⁃α）、 白细胞介素 （ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ） ⁃１β、
ＩＬ⁃６ 等炎症因子的过度释放是诱发急性胰腺炎的关键因

素［１３］ 。 其中， ＴＮＦ⁃α 是急性胰腺炎的始动因子， 高浓度

ＴＮＦ⁃α 可诱导 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６ 等炎症因子产生， 刺激 ＪＡＫ ／
ＳＴＡＴ 信号通路活化［１４］ ， 从而释放更多的炎症因子和氧自

由基， 引发炎症瀑布级联反应， 造成胰腺组织和胰外器官

损伤。 冯文静等［１５］ 在急性胰腺炎大鼠模型中发现， 血清

ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β 水平和回肠组织 ｐ⁃ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 表达升

高， 胰腺出现脂肪坏死和炎性细胞浸润， 回肠黏膜结构严

重受损， 提示急性胰腺炎的发生与 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路

激活有关。 李敏利等［１６］ 研究表明， 重症急性胰腺炎大鼠

ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 等炎性因子水平和胰腺组织 ＪＡＫ２、
ＳＴＡＴ３ ｍＲＮＡ 和蛋白表达升高， 说明 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号过

度活化可能进一步刺激炎症因子水平， 从而加重炎症反应。
提示与急性胰腺炎相关的炎症因子依赖于 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号

通路， 在炎症反应平衡中起着重要调控作用［１７⁃１８］ 。 何婕

等［１９］研究显示， 急性坏死性胰腺炎发生时胰腺组织被严重

破坏， ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ ｍＲＮＡ 和 ｐ⁃ＳＴＡＴ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 蛋白过度

表达， 而使用大承气汤、 ＪＡＫ２ 和 ＳＴＡＴ３ 抑制剂干预后可逆

转， 表明可通过抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路活化， 减轻炎

症反应以保护胰腺组织。
急性胰腺炎的发生伴随着大量炎症介质的释放， 这一

病理过程不仅局限于胰腺本身， 还可对胰外器官形成 “二
次打击”， 造成多器官功能障碍。 急性肺损伤是急性胰腺

炎重症化后最早的远处器官功能障碍， 沈银峰等［２０］ 在急性

肺损伤大鼠中检测到肺组织 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ ｍＲＮＡ 和 ｐ⁃
ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 蛋白高表达， 说明 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号路通

参与了重症急性胰腺炎肺损伤过程， 运用 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ 抑

制剂后， 相关 ｍＲＮＡ 和蛋白表达被抑制， 炎性细胞因子水

平降低， 大鼠肺损伤得到相应改善。 研究发现， 重症急性

胰腺炎组大鼠血清 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ 蛋白表达和 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６、
ＩＬ⁃１８ 等炎症因子水平升高， 肝酶、 淀粉酶活性增强， 表明

ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路的激活可引起炎症因子的分泌和释

放并诱导肝损伤， 抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 磷酸化后炎症因子水

平降低， 大鼠肝组织损伤得到改善［２１］ 。 Ｚｈｕ 等［２２］ 研究证

实， ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路在急性坏死性胰腺炎大鼠肾损

伤中激活， 抑制其活化可降低外周血中炎症细胞因子的分

泌和肌酐 （ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ， Ｃｒ）、 血尿素氮水平， 减轻胰腺和肾

脏组织学改变。 此外， 抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路的激活

还可减缓胰腺组织进行性纤维化的形成［２３⁃２４］ 。
综上所述， ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路在急性胰腺炎模型中

高度表达， 抑制其活化不仅可减少炎症介质和细胞因子的

过度释放、 防止胰腺组织纤维化， 还对胰腺组织及肠道、
肺、 肝、 肾等胰外器官起到重要保护作用， 这对于急性胰

腺炎及其并发症的防治具有重要意义。
３　 中药调控 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路干预急性胰腺炎

中医将急性胰腺炎归属于 “厥心病” “脾心痛” “胰
瘅” 范畴， 其病位在脾， 与肝、 胆、 脾、 胃密切相关， 病

理性质为本虚标实， 但以里、 实、 热证为主， 气滞、 湿热、
瘀血是其主要病理产物［２５］ 。 “枢机不利， 腑气不通” 是本

病发生的基本病机， 遵循 “六腑以通为用” 原则， 治疗上

多以 “通腑攻下” 为主。 中医药在促进患者临床症状恢

复、 缩短各项病理指标改善时间和减少并发症发生等方面

展现出独有优势， 中西医结合治疗方案成为目前临床上防

治急性胰腺炎的最佳策略。
３􀆰 １　 中药单体及活性成分

３􀆰 １􀆰 １　 补虚健脾类　 黄芪、 人参、 茯苓性味甘平， 补虚扶

弱， 扶正祛邪， 同属于补虚健脾类中药的范畴。 黄芪甲苷

是黄芪的主要活性成分， 具有抗炎、 抗氧化、 免疫调节等

药理特性。 研究发现， 黄芪甲苷能通过阻断 ＪＡＫ２ 和 ＳＴＡＴ３
激活， 抑制大鼠血清 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１β 等促炎细胞因子

释放， 起到改善急性胰腺炎肝损伤的作用［２６］ 。 人参皂苷

Ｒｅ 从人参根中提取得到， 具有抗肿瘤、 兴奋神经中枢、 提

高免疫力等作用， 在肿瘤、 神经系统、 免疫系统等方面运

用广泛［２７］ ， 并可在转录和翻译水平上抑制 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３
ｍＲＮＡ 和蛋白表达， 减少炎性细胞因子释放和抑制上皮细

胞凋亡， 从而缓解胰腺损伤和恢复肠黏膜屏障功能［２８］ 。 茯

苓多糖作为茯苓的主要有效成分， 具有较好的抗炎作

用［２９］ 。 研究表明， 茯苓多糖可剂量依赖性地阻断急性胰腺

炎大鼠 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ 磷酸化， 抑制促炎症细胞因子释放，
降低脂肪酶、 淀粉酶活性， 进而发挥抑制炎症反应和保护

肠黏膜屏障的作用［３０］ 。
３􀆰 １􀆰 ２　 活血化瘀类　 丹参、 西红花、 祖师麻、 姜黄辛散善

行、 通利血脉、 消散瘀血， 同属于活血化瘀类中药的范畴。
隐丹参酮是从丹参干燥的根及根茎中分离得到的二萜醌类

化合物， 具有抗炎、 抗菌、 抗肿瘤、 神经保护等生物活

性［３１］ 。 石昊等［３２］发现， 隐丹参酮能抑制 ＳＴＡＴ３ 表达和酪

氨酸残基磷酸化， 减少炎症因子释放， 从而减轻重症急性

胰腺炎小鼠胰腺损伤和坏死。 西红花苷是从西红花中分离

得到活性成分之一， 具有抗炎、 抗氧化、 保肝利胆等活

性［３３］ 。 谢松波等［３４］ 通过牛黄胆酸钠建立重症急性胰腺炎
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大鼠模型发现， 与模型组比较， 西红花苷高、 低剂量组血

清炎症因子水平和淀粉酶活性降低， 凋亡诱导因子 Ｂ 淋巴

细胞瘤⁃２ 相关蛋白 Ｘ （ｂｃｌ⁃２⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ Ｘ ｐｒｏｔｅｉｎ， Ｂａｘ）、 裂

解型半胱氨酸蛋白酶 ３ （ｃｌｅａｖｅｄ ｃｙｓｔｅｉｎｅ⁃ａｓｐａｒｔｉｃ ｐｒｏｔｅａｓｅ ３，
ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃３） 表达被抑制， 以高剂量组更明显， 提示

西红花苷能通过阻断 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路， 抑制炎症因

子水平， 抗细胞凋亡， 从而达到改善胰腺组织损伤的目的。
瑞香素是提取自祖师麻中的生物活性单体， 具有抗炎、 抗

氧化、 免疫调节等药理活性［３５］ 。 研究发现， 瑞香素可降低

重症急性胰腺炎小鼠血清和肺组织 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α 水平， 抑

制髓过氧化物酶 （ｍｙｅｌｏｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ， ＭＰＯ） 活性及 ｐ⁃ＪＡＫ２、
ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 蛋白表达， 表明瑞香素可通过抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３
的活化有效减轻重症急性胰腺炎引发的胰腺和肺组织损

伤［３６］ 。 姜黄素来源于姜科植物姜黄， 具有抗炎、 抗氧化、
抗肿瘤等作用［３７］ 。 多项研究表明， 各剂量姜黄素可降低炎

性因子、 Ｃｒ 水平及 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ 蛋白表达， 抑制淀粉酶活

性和 Ｂａｘ、 Ｂｃｌ⁃２、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ ｍＲＮＡ 表达， 减少大鼠胰腺组

织湿质量比和腹水量， 进而使炎症因子和细胞凋亡导致的

胰腺及肾损伤得到改善［３８］ 。
３􀆰 １􀆰 ３　 清热解毒类　 大黄、 黄花蒿、 苦参、 胡黄连、 盆垂

草、 川楝子等药物药性寒凉， 沉降入里， 善解里热， 同属

于清热解毒类中药的范畴。 大黄可作用于 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信

号通路， 抑制诱导型一氧化氮合酶活性， 降低 ＴＮＦ⁃α
ｍＲＮＡ 表达及 ｐ⁃ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 蛋白表达， 减少炎症因子

分泌， 促进大鼠肺泡巨噬细胞凋亡， 从而改善肺损伤［３９］ 。
大黄酸广泛存在于大黄、 虎杖等中药中， Ｙａｎｇ 等［４０］ 发现，
大黄酸可降低 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路相关蛋白表达， 减少

炎症因子释放， 与体外细胞实验相验证， 提示大黄酸通过

调控 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路在重症急性胰腺炎中发挥抗炎

作用。 青蒿素是提取自黄花蒿的倍半萜内酯类化合物， 具

有较强的抗菌、 抗炎、 抗病毒等特性［４１］ 。 研究表明， 青蒿

素可逆转雨蛙素对 ｐ⁃ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 表达的促进作用， 干

扰 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路激活以减少 ＩＬ⁃１β、 ＴＮＦ⁃α 分泌，
改善雨蛙素诱导 ＡＲ４２Ｊ 细胞的炎症损伤并抑制其迁移、 侵

袭、 上 皮 间 质 转 化 （ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ，
ＥＭＴ） 进程［４２］ 。 氧化苦参碱常见于豆科槐属植物苦参或平

科植物广豆根中， 研究发现其能对抗脂多糖激活大鼠胰腺

星状细胞 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路， 进而抑制 ＮＯＤ 样受体蛋

白⁃３ （ＮＯＤ⁃ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｒｏｔｅｉｎ ３， ＮＬＲＰ３） 炎性小体活化

和 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白表达， 降低 ＩＬ⁃１β 水平， 缓解急性胰腺炎

大鼠的炎性反应［４３］ 。 胡黄连苷Ⅱ由胡黄连提取而来， Ｐｉａｏ
等［４４］使用胡黄连苷Ⅱ干预重症急性胰腺炎诱导的肝细胞损

伤模型， 结果表明， 胡黄连苷Ⅱ通过影响 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 磷

酸化， 升高抗炎因子 ＩＬ⁃１０ 水平， 降低 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 等促炎

因子和丙二醛水平， 同时增强超氧化物歧化酶 （ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ
ｄｉｓｍｕｔａｓｅ， ＳＯＤ） 活性， 抑制 Ｂａｘ、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 蛋白

表达， 发挥抗炎、 抗氧化、 抗凋亡作用以修复损伤肝细胞。
垂盆草为景天科景天属多年生草本植物， 具有较好的抗炎

活性［４５］ 。 徐志红等［４６］ 研究发现， 垂盆草提取物能通过介

导 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路， 降低牛磺胆酸钠诱导的重症急

性胰腺炎大鼠肺组织 ｐ⁃ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 蛋白表达， 遏制下

游促炎细胞因子过度释放， 抑制炎症反应， 从而改善大鼠

肺组织损伤。 柠檬苦素是芸香科和楝科植物中的三萜类化

合物， 可从川楝子、 白鲜皮等中药中提取， 具有抗肿瘤、
抗氧化、 抗炎等作用［４７］ 。 Ｘｉａ 等［４８］ 研究发现， 柠檬苦素通

过影响 Ｇ１ ／ Ｓ⁃特异性周期蛋白⁃Ｄ１ （Ｇ１ ／ Ｓ⁃ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｃｙｃｌｉｎ⁃Ｄ１，
ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１）、 Ｂｃｌ⁃２ 等下游效应物表达以干扰 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信

号通路， 阻止促炎细胞因子的产生和中性粒细胞募集， 进

而减少胰腺腺泡坏死和水肿。
３􀆰 ２　 中药复方

３􀆰 ２􀆰 １　 大承气汤　 大承气汤是 《伤寒论》 中治疗 “痞满

燥实、 腑气不通” 之阳明腑实证的代表方， 研究显示大承

气汤干预急性胰腺炎的机制可能与其调控多种炎性因子及

相关信号通路、 调控细胞自噬和凋亡、 修复肠黏膜屏障等

有关［４９］ 。 Ｚｈｏｕ 等［５０］ 研究发现， 给予大承气汤干预后

ＡＲ４２Ｊ 胰腺腺泡细胞形态较模型组更为完整， 同时大承气

汤可有效逆转雨蛙素诱导的淀粉酶、 脂肪酶活性和 Ｃ 反应

蛋白水平升高， 降低 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ ｍＲＮＡ 表达、 ｐ⁃ＪＡＫ２ ／
ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ ／ ＳＴＡＴ 比值和 Ｂａｘ、 Ｂｃｌ⁃ｘＬ 等下游效应因子

水平， 并剂量依赖性地抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 过度表达， 从而

抑制炎性细胞因子释放和改善细胞损伤。 沈银峰等［５１］ 同样

发现， 灌胃给予重症急性胰腺炎大鼠大承气汤后， 大鼠回

肠组织 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ ｍＲＮＡ 表达和 ｐ⁃ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 蛋白

表达降低， 肠道组织炎性细胞浸润和绒毛脱落减轻， 提示

该方可抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路活化， 对胰腺和肠道组

织起到保护作用。
３􀆰 ２􀆰 ２　 大黄附子汤　 大黄附子汤是 《金匮要略》 中 “温
阳泄浊” 的代表方， 功擅温阳散寒、 泻下冷积， 近年来研

究发现其在重症急性胰腺炎、 慢性肾衰竭、 溃疡性结肠炎

治疗中运用广泛［５２］ 。 吴丽等［５３］ 研究发现， 与模型组比较，
大黄附子汤含药血清可减少 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 分泌， 抑制小鼠

腹腔巨噬细胞 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ ｍＲＮＡ 表达， 提示大黄附子汤

的抗炎作用可能是通过抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路的激活

实现的。 此外， 大黄附子汤可抑制重症急性胰腺炎大鼠肝

组织和枯否细胞中 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ 磷酸化， 降低 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃
α、 ＡＬＴ 水平， 表明该方可通过直接减轻肝脏炎症反应并

间接作用于胰腺组织以改善重症急性胰腺炎引发的肝

损伤［５４］ 。
３􀆰 ２􀆰 ３　 柴黄清胰活血颗粒　 柴黄清胰活血颗粒具有清热通

腑、 行气活血的功效， 可多途径干预炎症信号通路和抑制

炎症介质释放以改善胰腺组织损伤和炎症反应［５５⁃５６］ ， 临床

疗效显著。 唐祖鑫等［５７］研究发现， 与模型组比较， 柴黄清

胰活血颗粒组大鼠血清中淀粉酶、 脂肪酶活性和炎性因子

水平降低， ｐ⁃ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 免疫组化阳性表达 量 及

ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 蛋白表达被抑制； 体外

细胞实验同样证实， 柴黄清胰活血颗粒可剂量依赖性地降
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低多种炎症因子水平， 抑制 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ ｍＲＮＡ 表达及 ｐ⁃
ＪＡＫ２ ／ ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ ／ ＳＴＡＴ３ 蛋白表达。 提示该方通过抑

制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路的活化， 遏制炎症级联反应， 实

现对腺泡细胞和胰腺组织的保护［５８］ 。
综上所述， 中药单体及活性成分、 中药复方及制剂干

预 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路介导炎症反应在急性胰腺炎防治中

发挥重要作用， 可有效地阻断下游细胞因子瀑布样炎症级

联反应， 遏制过度激活的全身炎症反应， 在延缓急性胰腺

炎重症化进展与治疗中展现出巨大潜力与优势， 作用机制

见表 １。
表 １　 中药调控 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路干预急性胰腺炎的作用机制

类别 药物 成分 ／ 组方 作用机制 文献

补益健脾类 黄芪 黄芪甲苷 抑制 ＪＡＫ２、ＳＴＡＴ３ 磷酸化，降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１β 水平，抗炎 ［２６］
人参 人参皂苷 Ｒｅ 抑制 ＪＡＫ２、ＳＴＡＴ３ 表达，降低 ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α、Ｄ⁃乳酸水平和 Ｂａｘ 蛋白表达，

升高 Ｂｃｌ⁃２ 蛋白表达，抗炎，抗细胞凋亡

［２８］

茯苓 茯苓多糖 抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路，降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６ 水平，抗炎 ［３０］
活血化瘀类 丹参 隐丹参酮 抑制 ＳＴＡＴ３、ｐ⁃ＳＴＡＴ３、ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 表达，升高 ＩκＢα 表达，降低 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６

水平，抗炎

［３２］

西红花 西红花苷 抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路，降低 Ｂａｘ、ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 蛋白表达，降低

炎症因子水平，抗炎、抗细胞凋亡

［３４］

祖师麻 瑞香素 抑制 ＪＡＫ２、ＳＴＡＴ３ 磷酸化水平，降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６ 水平，抗炎 ［３６］
姜黄 姜黄素 抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路及 Ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ ｍＲＮＡ 表达，降低 ＴＮＦ⁃α、

ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６ 水平，升高 Ｂｃｌ⁃２ ｍＲＮＡ 表达，抗炎，抗细胞凋亡

［３８］

清热解毒类 大黄 大黄酸 抑制 ｐ⁃ＪＡＫ２、ｐ⁃ＳＴＡＴ３、ＪＡＫ２、ＳＴＡＴ３ 蛋白表达，降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６ 水平，
抗炎

［４０］

黄花蒿 青蒿素 抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路活化，降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１β 等炎症因子水平及

细胞迁移、侵袭能力、ＥＭＴ 标志物水平，抗炎

［４２］

苦参、广豆根 氧化苦参碱 阻断 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 通路激活，抑制 ＮＬＲＰ３ 炎症小体活化，抗炎 ［４３］
胡黄连苷 胡黄连苷Ⅱ 抑制 ｐ⁃ＪＡＫ２、ｐ⁃ＳＴＡＴ３、Ｂａｘ、ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 表达，降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１、ＩＬ⁃

６ 水平，升高 ＳＯＤ 活性和 ＩＬ⁃１０ 水平，抗炎，抗氧化应激，抗细胞凋亡

［４４］

垂盆草 垂盆草提取物 抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路活化，降低 ＴＮＦ⁃α、Ｌ⁃１β、ＩＬ⁃６ 水平，抗炎 ［４６］
川楝子、白鲜皮、吴茱萸 柠檬苦素 抑制 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 及下游 ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１、Ｂｃｌ⁃２ 蛋白表达，降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃

６、趋化因子 ２ 水平，抗炎，抗细胞凋亡

［４８］

中药复方及

制剂

大承气汤 大黄、 枳 实、 厚 朴、
芒硝

抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路活化，降低 Ｂａｘ、Ｂｃｌ⁃ｘＬ ｍＲＮＡ 和蛋白表达，
抗炎，抗细胞凋亡

［５０⁃５１］

大黄附子汤 大黄、附子、细辛 抑制 ＪＡＫ２、ＳＴＡＴ３ ｍＲＮＡ 和蛋白表达，降低 ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 水平，抗炎 ［５３⁃５４］
柴黄清胰活血颗粒 柴胡、大黄、赤芍、白

芍、厚朴等

抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路活化，降低 ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１β、ＴＮＦ⁃α 水平，抗炎 ［５７⁃５８］

４　 结语与展望

急性胰腺炎是临床常见的消化系统急腹症， 发病急骤，
病情凶险， 及时有效干预对于遏制炎症因子瀑布样级联反

应和避免急性胰腺炎向重症化转变具有重要意义。 ＪＡＫ ／
ＳＴＡＴ 信号通路作多种炎症细胞因子信号转导的重要通路，
在炎症反应调节中起关键作用。 与单靶点作用的西药比较，
疗效确切、 作用靶点多、 不良反应少的中药成为业界的研

究热点。 本文通过梳理近十年关于中药干预 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信

号通路抗急性胰腺炎的相关研究发现， 中医药在本病防治

中发挥了重要作用， 其作用机制是抑制 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ 磷酸

化和通路下游蛋白、 效应因子的表达， 阻止炎症介质和细

胞因子的过度产生， 进而减轻炎症反应和改善胰腺及胰外

器官损伤。 本文综述发现， 中药单体及活性成分以补益健

脾、 活血化瘀和清热解毒类为主， 中药复方主要以大承气

汤、 大黄附子汤、 柴黄清胰活血颗粒为主， 其防治急性胰

腺炎的作用主要与抑制 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路活化有关。
近年来， 中医药通过调控 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路干预急

性胰腺炎的研究持续深入， 其在该领域的治疗潜力日益凸

显， 但现阶段研究仍有些许不足。 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路结构

虽较为简单， 但其与核因子 κＢ （ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｋａｐｐａ⁃Ｂ，
ＮＦ⁃κＢ） 信号通路交叉窜扰， 几乎参与了机体免疫调节全

过程， 目前研究主要集中在抗炎方面， 且与其他通路窜扰

研究较少， 故日后仍需进一步研究阐明； 急性胰腺炎发病

机制复杂， 目前关于该信号通路的实验研究多采用牛黄胆

酸钠诱导的急性胰腺炎动物模型或雨蛙素构建 ＡＲ４２Ｊ 胰腺

腺泡细胞损伤模型， 模型较为单一， 且在造模时缺乏中医

病证结合理念， 难以体现中医辨证论治的思维特点， 可能

存在说服力不足问题， 在今后实验中可借助其他病证结合

模型进行验证； 剂量是方剂的灵魂， 目前多数实验虽已证

实中药成分的有效性， 但多数研究未能准确评估药物量效、
时效关系， 且研究多停留在细胞及动物实验阶段， 未来仍

需高质量、 前瞻性和多中心的临床研究进行验证， 明确药

物的最佳剂量和最优剂型， 促进科研成果向临床一线转化；
中药复方成分较为复杂， 现阶段研究重点在于药效学观察，
且 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 家族中除 ＪＡＫ２、 ＳＴＡＴ３ 的其他成员能否在急

性胰腺炎中起到类似的调控作用仍需进一步探究， 今后可

借助分子生物技术多角度、 系统性探讨中药复方与 ＪＡＫ ／
ＳＴＡＴ 家族互作机制； 此外， 中医针刺、 穴位贴敷等特色疗
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法能否调控该信号通路起到抗急性胰腺炎的作用， 鲜有学

者进行深入讨论， 未来可进行相应研究以填补该领域空白。
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［２６］ 　 张海云， 常香荣． 黄芪甲苷通过抑制 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路
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医结合杂志， ２０２２， ４２（１）： ８３⁃８８．
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医科大学学报， ２０２４， ４７（３）： ２５１⁃２５５．

４４６２

２０２５ 年 ８ 月

第 ４７ 卷　 第 ８ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ａｕｇｕｓｔ ２０２５

Ｖｏｌ． ４７　 Ｎｏ． ８


