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IL-1β对右侧星状神经节的影响
王宇虹，王梦龙，黄兵，周晓亚，邓洁琳，赖燕秋，余锂镭，江洪，夏豪
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【摘要】 目的 研究局部注射白介素1β (IL-1β)对右侧星状神经节(RSG)功能和神经活性的影响。方法 将

12只成年家犬分别编号为1~12，按随机数表法将其分为 IL-1β组和对照组，每组各6只。在用戊巴比妥钠麻醉后行

右侧开胸，向RSG内局部注射 IL-1β，并在基础状态和注射后10 min观察由高频刺激RSG引起的最大心率变化及

RSG的神经活性频率和振幅变化情况，其中，RSG功能变化由电压-心率反应曲线(以刺激电压为横坐标，心率变化的

最大百分比为纵坐标)反映。结果 在基础状态时，两组家犬的RSG功能和神经活性比较差异均无统计学意义(P>

0.05)；注射10 min后，在同等电压刺激下引起的最大心率对照组为(20.82±4.09)%，IL-1β组为(36.7±6.60)%，IL-1β组明

显增加，差异具有统计学意义(P<0.05)；注射10 min后，对照组的RSG频率和振幅分别为(66±3) impulses/min和(0.06±

0.01) mV，IL-1β组分别为(132±3) impulses/min和(0.09±0.01) mV，IL-1β组RSG频率和振幅明显高于对照组，差异

均有统计学意义(P<0.05)。结论 IL-1β可显著增加RSG的功能和神经活性。
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【Abstract】 Objective To investigate the effect of interleukin-1β (IL-1β) on the function and neural activity of

the right stellate ganglia (RSG). Methods According to the random number table, 12 pentobarbital dogs, which were

numbered from 1 to 12, were randomly divided into the IL-1β group (IL-1β, n=6) and the control group (saline, n=6).

Right thoracotomy was performed after anesthesia with pentobarbital sodium, and IL-1 β was injected locally to the

RSG. The maximum heart rate changes caused by high frequency stimulation of RSG and the changes in frequency and

amplitude of neural activity in RSG were observed at the base state and 10 min after the injection. The function, which

assessed by voltage-heart rate response curves, as well as the neural activity of RSG were detected before and at 10 min

after injection. Results At baseline state, there were no significant differences between the two groups both in the func-

tion and neural activity of RSG (P>0.05). At 10 min after IL-1β injection, the significant increase in the RSG function

was observed compared with the control group (for example, 15V: (20.82±4.09)% for the control group vs (36.7±6.60)%

for the IL-1β group, P<0.05). Compared with the control group, IL-1β injection markedly enhanced both the frequency

and amplitude of RSG neural activity (P<0.05): frequency: (66±3) impulses/min for the control group vs (132±3) impuls-

es/min for the IL-1β group; amplitude: (0.06±0.01) mV for the control group vs (0.09±0.01) mV for the IL-1β group.

Conclusion The pro-inflammatory cytokines IL-1β significantly increases the function and neural activity of RSG.
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自主神经系统在心律失常的发生和维持过程中

起 重 要 作 用 [1]。 右 侧 星 状 神 经 节 (right stellate

ganglia，RSG)是心脏自主神经系统的重要组成部分，

它主要由 C6~7和 T1~2神经在脊柱右侧形成，且 RSG 的

激 活 与 不 适 当 窦 性 心 动 过 速 (inappropriate sinus

tachycardia，IST)的发生发展密切相关 [2]。有研究发

现，在急性心肌梗死、心衰和高血压模型中，促炎因

子白介素 1β (IL-1β)在与交感神经密切相关的下丘

脑室旁核处聚集，引起交感神经活性显著增加[3]。随

后有研究报道，向中枢神经系统注射 IL-1β能显著升

高内脏器官的交感神经活性，从而证实了 IL-1β的交

感激活作用 [4-5]。目前关于 IL-1β对心脏自主神经影

响的研究主要集中在它与左侧星状神经节的关系

上，而它对 RSG 的影响并不清楚。本文通过向 RSG

内局部注射促炎因子 IL-1β，观察其对RSG功能和神

经活性的影响。
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1 材料与方法

1.1 动物准备 实验动物为 12只成年家犬(18~

20 kg)。用 3%的戊巴比妥钠静脉麻醉(30 mg/kg)，维

持麻醉量为2 mL/h；气管插管后，行正压呼吸机通气；经

股静脉穿刺，以便给予生理盐水滴注(50~100 mL/h)以补

充液体损失量；经股动脉置管，连接压力感受器，监测

动脉血压。体表标准肢体导联心电图和动脉血压由

电生理记录仪(LEAD2000B，四川锦江电子科技有限

公司)持续记录显示。用加热板将中心体温维持在

(36.5±1.5)℃。本研究由武汉大学人民医院动物实验

中心提供实验动物，经过武汉大学动物实验伦理委员

会审核并批准，研究严格遵守由美国国立卫生研究院

出版的实验动物保健和使用指南。

1.2 RSG局部注射 IL-1β 于右侧第三肋间行开

胸术，并暴露靠近脊柱的RSG，RSG的大体解剖位置

和镜下观见图 1。 将 12只成年家犬按随机数表法分

到 IL-1β组(IL-1β，n=6)和对照组(saline，n=6)。分别将

以生理盐水为溶解剂的 0.1 mL IL-1 β溶液 (Sino

Biological Inc.，Beijing，China，20 μg/mL)和 0.1 mL 的

生理盐水(saline，0.9%，0.1 mL)缓慢注入到RSG内，注

射时间持续1 min。

1.3 RSG 功能测定 用 Grass 神经刺激仪 (As-

tro-Med，West Warwick，RI，USA)发放高频电刺激，设置

参数为频率 20 Hz，脉宽 0.1 ms，分别在 10 V、15 V、

20 V、25 V、30 V等不同电压水平下持续刺激RSG 30~

50 s，观察最大心率变化情况。以刺激电压强度为横

坐标、以最大心率变化率为纵坐标绘制出的电压-心

率反应曲线能反映RSG功能强弱。在注射前和注射

后10 min分别测定RSG功能。

1.4 RSG神经活性测定 采用Power Lab神经活

性记录仪(8/35，AD Instruments，Australia)记录RSG神

经活性变化。将钨制微电极插入并固定于RSG功能

变化最明显的部位，微电极另一端与神经活性记录

仪连接。在注射前(基础状态 BS)和注射后 10 min，

分别持续记录 30 min 的RSG神经活性，选取其中较

稳定的30 s分析、计算，定义记录信号为高于噪音振幅

3倍者。

1.5 统计学方法 应用GraphPad Prism Software

5.0对数据进行分析、作图。首先，对所有计量数据进行

Kolmogorov-Smirnov检验，判断是否符合正态分布，符

合正态分布的所有数据以均数±标准差(x-±s)表示；RSG

功能和神经活性的组间比较采用双因素方差(Two-way

ANOVA)分析；以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 IL-1β对RSG功能的影响 在BS时，两组在

各个电压强度(10 V、15 V、20 V、25 V、30 V)刺激RSG

引起的心率最大变化率的差异均无统计学意义(P>

0.05)；与对照组相比，局部增加 IL-1β浓度能显著增加

RSG功能，差异有统计学意义(P<0.05)，例如在刺激电

压为15 V时，两组的最大心率变化率比较差异有统计

学意义(P<0.05)；对照组的RSG功能在注射前后差异

无统计学意义(P>0.05)，见表1。

图1 RSG的大体解剖位置与镜下观 (HE染色，×400)

2.2 IL-1β对RSG神经活性的影响 在基础状态

时，两组的RSG神经活性频率和振幅的差异均无统计学

意义(P>0.05)；与对照组比较，注射 IL-1β后RSG的神经

活性频率有显著性升高，振幅也有明显增加，差异均有

统计学意义(P<0.05)；对照组在注射前后，RSG神经活性

频率和振幅的差异均无统计学意义(P>0.05)，见表2。

表1 IL-1β对RSG功能的影响(x-±s)

组别

对照组

IL-1β组
t值
P值

10 V

4.68±2.89

4.12±3.23

0.288 6

0.780 2

15 V

18.18±2.13

16.58±2.97

0.978 3

0.356 6

20 V

28.02±2.39

27.26±4.63

0.326 3

0.752 6

25 V

37.26±4.59

36.46±4.48

0.278 6

0.787 6

30 V

39.64±4.84

41.04±3.03

0.548 3

0.598 4

10 V

4.14±3.50

14.42±7.528

2.768

0.024 4

15 V

20.82±4.09

36.7±6.60

4.572

0.001 8

20 V

28.44±2.99

46.14±6.11

5.816

0.000 4

25 V

35.12±3.99

52.24±6.48

5.027

0.001 0

30 V

39.44±3.07

56.74±7.75

4.642

0.001 7

注射后10 min只数

6

6
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3 讨 论

RSG激活是 IST的重要促发因素。两侧的星状神

经节是交感神经支配心脏的重要途径，但两者在心脏

上的功能性分布不同，有着不同的激活效应[6]。Fujiki

等[7]通过窦率变异性分析证实了窦房结处的自主神经

分布主要来源于 RSG，提示 RSG 与窦性心律密切相

关。 IST 是以静息或轻微活动状态下出现持续性的

窦性窦率加快(>100次/min)为主要特征的窦性心律失

常，患者一般无器质性心脏病，但多伴有自主神经功

能紊乱或窦房结病变。Lopera等[8]发现，在 IST患者窦

率变异性分析中，低频指数(受交感影响)较高而高频

指数(受副交感影响)较低，提示 IST患者处于高交感活

性状态。Zhou 等[9]进一步证实了增加 RSG 的交感输

出[刺激连接 RSG 和右前神经节丛(ARGP)的中间神

经)]能显著升高窦性心律(SR)，而用耳缘迷走神经刺

激的方法抑制RSG活性，能对交感神经性的窦房结加

速产生抑制效应 [10]。这些结果都提示了 IST 可能与

RSG过度激活相关。

大量研究结果表明炎症能调节交感神经活性[11-13]。

有研究发现，恶性室性心律失常患者的左侧星状神经节

中有大量的炎症因子聚集[14]。进一步的动物实验结果

显示，升高左侧星状神经节的炎症水平，引起了室性

心律失常发生率的显著增加，提示星状神经节的炎症

是促心律失常发生的重要机制[15]。有研究报道，神经

损伤后，常伴有促炎因子 IL-1 家族的大量聚集 [16-17]。

且向脑室或脑池内注射 IL-1β，能引起心、肾、肾上腺、

脾等器官的交感活性显著增加，证实了促炎因子 IL-1β
能增加交感神经的输出[4-5]。

在本研究中，笔者将 IL-1β局部注入心脏交感神

经节 RSG 内，观察到 RSG 功能和神经活性有明显增

强，提示 IL-1β能显著增加RSG的交感输出，为 IST的

机制探讨提供了新的思路。
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组别

对照组

IL-1β组
t值
P值

BS

66±3

65±4

0.600 0

0.570 5

注射后10 min

66±3

132±3ab

30.92

<0.01

BS

0.06±0.01

0.06±0.01

0.208 5

0.841 7

注射后10 min

0.06±0.01

0.09±0.01ab

7.725

<0.01

注：与对照组比较，aP<0.05；与基础状态比较，bP<0.05。

振幅(mV)只

数

6

6
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