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[摘  要] 胰蛋白酶属于蛋白水解酶,由胰腺分泌,经肠激酶激活后发挥作用,在医学领域展现出独特的应

用价值。随着腔镜技术的快速发展,胰蛋白酶以其高效的生物降解性、抗炎特性,在胸、腹腔及血管手术

中得以应用。本文分析了胰蛋白酶的作用机制,并对其在胸、腹及血管腔镜手术中的应用进展进行分析,

展望其未来发展方向,以期为胰蛋白酶临床应用拓展及优化提供参考。 
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[Abstract] Trypsin belongs to proteolytic enzymes, secreted by the pancreas and activated by enterokinase to 

exert its effects, demonstrating unique application value in the medical field. With the rapid development of 

endoscopic technology, trypsin has been applied in thoracic, abdominal, and vascular surgeries due to its efficient 

biodegradability and anti-inflammatory properties. This article analyzes the mechanism of action of trypsin and 

its application progress in thoracic, abdominal, and vascular endoscopic surgery. It also looks forward to its future 

development direction, in order to provide reference for the expansion and optimization of trypsin clinical 

applications. 
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随着微创外科技术的快速发展,胸腔镜肺手术、腹腔镜疝手

术及下肢血管腔内治疗已成为现代医学的重要领域。然而,术后

炎症反应、创面愈合延迟及感染风险仍是临床面临的挑战。近

年来,胰蛋白酶(Trypsin)作为一种具有抗炎、促修复作用的生

物酶制剂,在多个领域的应用逐渐受到关注。本文结合最新研究

进展,探讨胰蛋白酶及其联合疗法在以上三种手术中的潜在价

值,以期为临床实践提供理论支持。 

1 胰蛋白酶的生物特性与作用机制 

1.1胰蛋白酶的生物特性 

胰蛋白酶源于胰腺腺泡细胞的合成与分泌,最初在胰液里

以无活性的胰蛋白酶原形态存在,避免了在胰腺内部过早被激

活,当胰液流入小肠,小肠黏膜所分泌的肠激酶会迅速识别胰蛋

白酶原,并对其发挥作用,通过切断胰蛋白酶原N端一段特定的

六肽序列,将其激活成为具备活性的胰蛋白酶。从分子层面看,

胰蛋白酶由单一多肽链构成,内部包含多个结构域,结构域之间

相互协同,共同发挥胰蛋白酶识别底物以及高效催化水解反应

的作用。其活性中心由丝氨酸、组氨酸和天冬氨酸残基共同组

建为催化三联体,在后续的酶促反应进程中有着重要的参与作

用。胰蛋白酶具备良好的水溶性,其相对分子质量为24000道尔

顿。在酸碱特性方面,等电点的pH,值为10.10~10.5,在pH值

7.8~8.5范围内利于其发挥作用,当pH,值>9.0,胰蛋白酶会丧失

活性。 

1.2胰蛋白酶的作用机制 

胰蛋白酶能够精准靶向蛋白质或多肽中精氨酸与赖氨酸羧

基端的肽键。当底物趋近活性中心时,底物中携带正电荷的精氨

酸、赖氨酸残基,通过静电引力与活性中心的特定氨基酸残基相

互吸引,促使底物与胰蛋白酶实现初步结合。活性中心丝氨酸残

基的羟基对底物肽键的羰基碳展开亲核进攻,形成不稳定的四

面体中间体。该过程中,组氨酸与天冬氨酸残基协同作用,推动

中间体发生裂解反应。最终,产生羧基端含有精氨酸或赖氨酸的

肽段,以及全新的氨基端肽段,完成蛋白质的水解进程。在胸腔

镜肺手术中,胰蛋白酶能够对肺组织内的纤维蛋白进行水解；在
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腹腔镜疝手术里,可有效松解粘连组织；在下肢血管腔内治疗时,

能促使血栓中的纤维蛋白溶解。胰蛋白酶在上述医疗场景中均

发挥着不可替代的作用,为疾病治疗提供了新的思路。 

2 胸腔镜肺手术中的胰蛋白酶应用 

2.1胸腔镜肺手术的临床特点与术后挑战 

胸腔镜肺手术(Video-Assisted,Thoracoscopic,Surgery, 

VATS)以创伤小、恢复快为优势,但术后仍存在胸腔积液、肺部

感染及胸膜粘连等并发症。研究表明,术后炎症因子(如TNF-α、

IL-6)的过度释放可加重组织损伤,延缓愈合。 

2.2胰蛋白酶的抗炎与促修复机制 

胰蛋白酶能够降解炎症介质前体,在炎症状态下,机体会释

放缓激肽原等炎症介质,容易引起血管扩张、通透性增加等炎症

反应。在胰蛋白酶作用下,缓激肽原被水解,生成量减少,减轻了

炎症的程度。不仅如此,胰蛋白酶还能够调节免疫细胞的活性,

其能够抑制中性粒细胞的过度活化与聚集,中性粒细胞在炎症

部位的过度聚集会释放大量活性氧和蛋白酶,导致组织损伤。胰

蛋白酶通过调节其活性,降低了有害物质对组织的破坏,从而减

轻炎症损伤。不仅如此,胰蛋白酶还能够影响巨噬细胞的功能,

促使巨噬细胞向抗炎表型转化,增强巨噬细胞对炎症部位的清

理和修复能力。有学者[1]研究发现,胰蛋白酶通过降解纤维蛋白

及坏死组织,减少炎性渗出物,抑制促炎因子(TNF-α、IL-1β)

的表达。临床研究显示[2],局部喷洒1%胰蛋白酶稀释液可显著降

低创面渗出液中炎症因子水平。胰蛋白酶联合表皮生长因子

(rhEGF)可上调VEGF、bFGF及TGF-β1的表达,加速肉芽组织形

成[3]。在胸腔镜肺手术领域,胰蛋白酶的应用不断拓展。术后进

行胰蛋白酶雾化,能直接作用于气道,水解气道内的痰液、坏死

组织等,改善通气状况。还能促进气道黏膜上皮细胞的增殖和迁

移,加速损伤修复。 

2.3临床应用策略 

胰蛋白酶应用于胸腔镜手术,主要采取如下方式：(1)术中

喷洒：在胸腔镜手术结束时,将胰蛋白酶稀释液喷洒于肺创面,

可减少术后胸腔粘连。研究显示,联合银离子藻酸盐敷料覆盖可

降低感染率至3%以下。(2)术后胸腔灌洗：对于复杂性胸腔积液,

采用含胰蛋白酶的灌洗液可溶解纤维蛋白凝块,改善引流效果。

(3)术后雾化：术后雾化吸入胰蛋白酶,可水解气道内的痰液、坏

死组织及异常蛋白,有效清理气道,改善气道通畅性。另一方面,

能促进气道黏膜的修复,刺激黏膜上皮细胞的增殖和迁移,实现

“生肌”效果,加快气道损伤的恢复。 

3 腹腔镜疝手术中的胰蛋白酶应用 

3.1腹腔镜疝手术的术后问题 

腹腔镜疝修补术(Laparoscopic,Hernia,Repair)虽可降低

切口感染率,但补片排斥反应、慢性疼痛及复发仍是临床难题。

研究指出,补片周围纤维化与炎症因子长期高表达密切相关。 

3.2胰蛋白酶在疝修补中的双重作用 

(1)松解粘连：疝的形成常伴随周围组织的粘连,粘连组织

中,纤维蛋白、胶原蛋白等交织形成复杂结构,导致组织间相互

粘连,增加了手术操作难度与对组织的损伤风险。胰蛋白酶以其

蛋白水解特性,可特异性地识别并切断蛋白质中的肽键,将大分

子蛋白质分解为小分子肽段,逐步分解粘连结构[4]。通过上述路

径,胰蛋白酶使原本紧密粘连的组织得以分离,为手术操作创造

清晰视野与操作空间,减少术中对周围组织的过度牵拉与损伤,

降低术后肠管破裂、出血等并发症风险,提高了疝修补手术的安

全性。 

(2)促进组织修复：疝修补术后,组织修复至关重要。胰蛋

白酶可通过调节细胞外基质促进修复进程。受损区域的细胞外

基质存在异常蛋白质堆积,胰蛋白酶将这些异常蛋白质水解,清

理细胞外环境,为成纤维细胞、内皮细胞等的迁移与增殖创造适

宜条件。同时,胰蛋白酶刺激成纤维细胞分泌转化生长因子-β

(TGF-β)等细胞因子。TGF-β能促进胶原蛋白合成,增强受损部

位组织强度,加速伤口愈合。此外,其还能促进上皮细胞迁移与

增殖,覆盖手术创面,加速疝修补部位的组织修复,减少疝复发

风险,助力患者身体机能恢复,改善患者术后生活质量。 

3.3创新应用方案 

将补片浸泡于胰蛋白酶溶液(1.25万单位/10ml)中,可增强

其生物相容性。动物实验显示,预处理组补片周围炎症细胞浸润

减少50%。在疝囊周围注射胰蛋白酶缓释凝胶,可延长药物作用

时间,减少术后慢性疼痛发生率。一项纳入94例腹股沟疝患者的

对照研究显示,胰蛋白酶联合银离子敷料治疗组的切口愈合率

(97.87%)显著高于对照组(82.98%),且术后3个月复发率降低至

1.2%(P<0.05)[5]。 

4 下肢静脉治疗中的胰蛋白酶应用 

4.1静脉相关疾病治疗的现状与难点 

在静脉疾病治疗领域,深静脉血栓形成(DVT)以及下肢慢性

静脉功能不全(CVI)等病症的治疗存在诸多挑战。DVT治疗后易

出现血栓残留、复发以及血栓后综合征等问题,而CVI则面临静

脉回流困难、下肢水肿等难题。传统抗凝、溶栓药物治疗难以

达到理想效果,在解决上述复杂问题方面存在局限。 

4.2胰蛋白酶的血管保护机制 

胰蛋白酶在静脉保护方面具有独特的作用机制,其能够高

效地分解血栓中的纤维蛋白,将其转化为小分子物质,促进血栓

的溶解,有效防止血栓堵塞静脉血管,降低DVT形成风险。同时,

胰蛋白酶还能调节静脉血管壁的炎症反应,抑制炎症细胞的过

度聚集与活化,减少炎症因子对静脉血管壁的损伤,维持静脉血

管壁的正常结构和功能。一项研究表明,胰蛋白酶通过溶解微血

栓及纤维蛋白沉积,增加缺血区域的血流灌注量(3.69±0.67, 

PU,vs.,3.17±0.60,PU,P<0.05)(李彤彤,2024)。上调VEGF表达,

刺激内皮细胞增殖,加速新生血管形成[6]。 

4.3联合治疗策略 

在导管溶栓、球囊扩张等静脉介入治疗后,通过导管向病变

静脉内注入胰蛋白酶纳米颗粒,能够实现药物的精准释放,减少

静脉再狭窄和血栓复发的风险。将携带碱性成纤维细胞生长因

子(bFGF)基因的腺病毒载体与胰蛋白酶联合应用,可协同促进
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静脉血管再生。动物实验显示,联合治疗组毛细血管密度增加

2.1倍[7]。布鲁克陆军医院对32例下肢血管疾病患者实施肠胃外

胰蛋白酶治疗,结果显示,78%患者症状显著改善,下肢静脉血流

速度平均提升45%,未出现严重不良反应。治疗组静脉再通率达

62%,慢性溃疡愈合周期缩短30%。表明胰蛋白酶可能通过抗炎及

促纤溶机制改善微循环,为传统抗凝治疗提供补充方案[8]。 

5 胰蛋白酶的安全性及未来研究方向 

5.1安全性评估 

胰蛋白酶在疝修补等医学应用中的安全性总体较好,但仍

需关注潜在风险。在使用剂量方面,若剂量过高,可能导致过度

水解正常组织中的蛋白质,引发局部组织损伤。如在松解粘连组

织时,过量的胰蛋白酶可能破坏周围正常组织的结构完整性,影

响组织功能。现有临床数据显示,胰蛋白酶局部应用的不良反应

率低于5%,主要表现为短暂注射部位疼痛,无严重过敏或系统性

毒性报道。同时,个体差异对胰蛋白酶的耐受性不同。部分患者

可能对胰蛋白酶存在过敏反应。此外,由于胰蛋白酶的作用机制

较为复杂,长期使用会对体内蛋白质代谢平衡产生一定影响,但

目前相关研究尚不充分,具体影响有待进一步探索。尤其在动脉

治疗中,因动脉血管的特殊性,若胰蛋白酶剂量把控不当,可能

过度溶解动脉壁的蛋白质成分,影响血管弹性和稳定性,增加动

脉破裂等严重风险。 

5.2挑战与展望 

当前,胰蛋白酶在医学应用中面临如下挑战：不同手术类型

对胰蛋白酶的浓度及作用时间需求差异较大,需进一步开展个

体化给药研究。通过脂质体或水凝胶载体延长药物作用时间,

减少频繁给药需求。胰蛋白酶如何通过PARs受体调控炎症信号

通路仍需分子水平验证。未来,应深入研究胰蛋白酶的结构与功

能关系,通过分子改造技术,设计出更具特异性和稳定性的新型

胰蛋白酶。同时探索联合其他药物或治疗手段,协同发挥作用,

提高疝修补等手术的治疗效果。在动脉治疗方面,需探索其与抗

血小板药物、血管扩张剂等联合使用的最佳方案,以协同改善动

脉粥样硬化、动脉血栓等疾病的治疗效果。 

6 结论 

胰蛋白酶及其联合疗法在胸腔镜肺手术、腹腔镜疝手术及

下肢血管腔内治疗中展现出显著的抗炎、促修复及血管保护作

用。未来需通过多中心临床试验进一步验证其长期疗效,并探索

与其他生物制剂(如干细胞疗法)的联合应用,以推动微创外科

的精准化与个体化发展。 
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