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肺迷走神经对肺功能调控作用的研究进展

宋源凯，黄　春，王小文　（重庆医科大学附属第一医院胸外科，重庆 ４０００１６）

［摘　要］　肺迷走神经传入纤维感知机械及化学信号刺激，传入中枢，传出神经可释放乙酰胆碱调节器官功能，这种双向交流
可反馈性调控肺的功能，也参与了肺部疾病的发生和发展。肺局部迷走－迷走抗炎反射和胆碱能抗炎通路表明抗炎反射不仅仅在
局部发挥抗炎作用，还能诱导全身体液的抗炎反应。肺迷走神经不仅在呼吸系统中有众多作用，还参与肺部疾病的病程变化。因

此，了解肺迷走神经的解剖及调控作用对胸外科术中保留迷走神经肺支具有重要的临床意义。本文对肺迷走神经在肺功能调控中

作用的研究进展进行综述。
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　　迷走神经是人体的第十对颅神经，为混合神经，其
含有躯体运动、内脏运动、内脏感觉、躯体感觉四种纤

维［１］。迷走神经在颈、胸、腹均发出多个分支，支配颈

部、胸腔内器官及腹腔内大部分脏器，通过传导器官和

脏器的感觉冲动及控制心肌、平滑肌和腺体活动来调

节循环、呼吸、消化三个系统［２］。神经 －免疫系统的
交互作用在肺疾病的进程中有重要作用，本文将详细

阐释肺迷走神经在肺功能调控中的作用。

１　肺迷走神经解剖

左迷走神经在左颈总动脉与左锁骨下动脉之间下

降至主动脉弓的前面，在主动脉弓的下方到肺根之间

有２～３个位于左肺动脉前方的分支进入左支气管及
肺，构成了左肺前丛，包含了支配左肺的神经分支数量

的２６％（１６％～４０％）。在肺根后方，自左肺动脉上缘
到肺静脉下缘水平，迷走神经主干分出８～１３个分支
进入左肺，构成左肺后丛，包含了支配左肺的神经分支

数量的７４％（６０％～８４％）［３４］。
右迷走神经在穿过奇静脉弓状结构的左外侧到达

肺根后方［４］。在到达肺根后方之前，有肺动脉上缘水

平的２～３个分支分布到右肺前面，构成右肺前丛，占
支配右肺的神经分支数量的２３％（０～３８％）。右迷走
神经主干在奇静脉弓水平下方，右主支气管后方行至

右肺门后方，分出１０～１８个分支构成右肺后丛，占支
配右肺的神经分支数量的７７％（６２％～１００％）［３］。

左肺平均有１６（１４～２３）个支配气管的神经分支，
１２（８～１７）个来自左喉返神经，６（１～９）个来自左迷走
神经。右肺平均有 １２（６～２０）个支配气管的神经分
支，４（１～９）个来自右喉返神经，９（３～１３）个来自右迷
走神经［３］。

左迷走神经位于左肺根后方，分出数小支分别加

入左肺丛，然后在食管前面分散成若干细支参与构成

食管前丛，并向下延续成迷走神经前干。右迷走神经

经右锁骨下动脉的前面，沿气管右侧下降，继在右肺根

后方分出数支，加入右肺丛，然后分出分支在食管后面

构成食管后丛，在食管下端合成迷走神经后干。迷走

神经前、后干向下与食管一起穿过膈的食管裂孔进入

腹腔，至贲门附近，前、后干分为终支［５７］。

２　肺迷走神经功能

迷走神经可支配呼吸及消化两个系统的绝大部分

器官组织以及心脏的感觉、运动以及腺体的分泌。刺

激迷走神经可以减慢心率、诱导增强胃蠕动、扩张小动

脉、收缩瞳孔等。迷走神经的传出神经可感知机械刺

激及化学信号，传入中枢；传出纤维激活后可释放乙酰

胆碱（ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅ，Ａｃｈ）调节器官功能。
在呼吸系统中，迷走神经调节气道张力、血流供

应、黏液分泌及呼吸形式。迷走神经在气道中有至少

５种感受器受体：机械信号感受器受体有慢适应感受
器（ｓｌｏｗｌｙａｄａｐｔｉｎｇｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＳＡＲｓ）、快适应感受器
（ｒａｐｉｄｌｙａｄａｐｔｉｎｇｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＲＡＲｓ）、通缩激活感受器
（ｄｅｆｌａｔｉｏｎａｃｔｉｖａｔｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＤＡＲｓ），化学信号感受器
受体有 Ｃ纤维感受器（Ｃｆｉｂｅｒａｃｔｉｖａｔｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，
ＣＦＲｓ）、高阈值Ａδ感受器（ｈｉｇｈｔｈｒｅｓｈｏｌｄＡδｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，
ＨＡＴＲｓ）［８］。诸如呼吸频率的改变、潮气量的改变、肺
顺应性的下降、气体潴留导致的过度通气等可刺激肺

迷走神经的机械感受器；局部炎症介质的增加、肺淤血

的刺激、肺水肿的刺激等可激活肺迷走神经的化学感

受器［８１０］。两种受体之间有互相调节的作用，机械感

受器和化学感受器之间的相互增强作用是部分慢性疾

病所致的慢性咳嗽的病理生理基础。化学刺激可直接

通过化学感受器传入咳嗽中枢引起咳嗽反射加重或持

续，亦可直接引起支气管痉挛、黏液腺分泌增多、血管

扩张、黏膜水肿和炎症，通过机械感受器传入咳嗽中

枢，而炎症时前列腺素（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ，ＰＧｓ）等炎症介质
的释放可通过化学感受器传入咳嗽中枢［８９］。

迷走神经可以控制肺的很多重要的功能，刺激迷

走神经可引起支气管收缩、黏液分泌增加、支气管血管

扩张［１１］。很多重要的反射经由迷走神经实现，如咳嗽

反射、肺牵张反射等，可以预防肺的过度通气［１２］。

２．１　肺迷走神经与免疫系统交互作用
神经细胞及免疫细胞有一些共有的受体和配体，

可以互相影响。速激肽，如物质 Ｐ（ｓｕｂｓｔａｎｃｅＰ，ＳＰ）可
激活表达于平滑肌、内皮、上皮、纤维母细胞、免疫细胞

（肥大细胞、中性粒细胞、单核细胞、巨噬细胞等）上的

神经激肽受体，引起神经源性炎症反应［２］。电刺激迷

走神经的传入神经及气道黏膜炎症时，可导致速激肽

释放增加。迷走神经可以通过轴突释放神经肽，或者

依靠其局部的电活动来影响免疫细胞的行为，并借此

改变疾病的进程［１３］。

迷走神经与免疫系统的交互作用在肺部疾病的发

６２３ 局解手术学杂志　ＪＲＥＧＡＮＡＴＯＰＥＲＳＵＲＧ　２０１９，２８（４）　　　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｊｊｓｓｘｚｚ．ｃｎ



病机制中发挥重要作用。神经上皮小体（ｎｅｕｒｏｅｐｉｔｈｅ
ｌｉａｌｂｏｄｙ，ＮＥＢｓ）含有多种生物活性介质，如５ＨＴ、降
钙素基因相关肽 （ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｇｅｎｅｒｅｌａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ，
ＣＧＲＰ）、胃泌素释放肽（ｇａｓｔｒｉｎｒｅｌｅａｓｉｎｇｐｅｐｔｉｄｅ，ＧＲＰ）
等，可引起纤维母细胞、上皮细胞、平滑肌细胞增殖及

气道重构，是慢性肺疾病进程中的重要一步［８］。哮喘

患者中，过敏原常经由 ＩｇＥ介导的免疫途径导致气道
炎症及嗜酸性粒细胞浸润。嗜酸性粒细胞可释放出一

些阳离子蛋白质等竞争性结合肺的ＣＦＲｓ，以削弱肺的
化学感受器，导致气道高反应性［１４］。

２．２　肺局部迷走－迷走抗炎反射
迷走－迷走抗炎反射，即迷走神经感受器被局部

促炎症因子激活，通过传入神经将信号传入中枢神经

系统，通过传出神经反射性地释放 ＡＣｈ。ＡＣｈ通过激
活免疫细胞上的α７烟碱型乙酰胆碱受体（α７ｎｉｃｏｔｉｎｉｃ
ＡＣｈｒｅｃｅｐｔｏｒ，α７ｎＡＣｈＲ）来抑制免疫细胞产生促炎症
因子［１５］。例如，在肺炎中，局部的各类神经细胞、内皮

细胞、上皮细胞和巨噬细胞释放各种促炎症因子，如

ＩＬ１β、ＴＮＦα、速激肽、降钙素基因相关肽（ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｇｅ
ｎｅｒｅｌａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ，ＣＧＲＰ）、前列腺素、缓激肽、腺苷、５
ＨＴ、组胺、活性氧集团（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅ，ＲＯＳ）及花
生四烯酸等，可激活迷走－迷走抗炎反射，反射性地引
起Ａｃｈ释放增加来抑制炎症反应［１，８］。有研究证实对

大鼠的迷走神经进行电刺激可显著减少通气和／或脂多
糖（ＬＰＳ）诱导的肺损伤［１６１８，２９］。在ＡＲＤＳ中，迷走神经
的激活可减弱ＬＰＳ诱导的急性肺损伤（ａｃｕｔｅｌｕｎｇｉｎｊｕ
ｒｙ，ＡＬＩ）、降低ＴＮＦα、ＩＬ１β等促炎症因子的浓度，来下
调炎症反应，改善肺微小血管内皮细胞的损伤［１０，１９］。

２．３　胆碱能抗炎通路（ｃｈｏｌｉｎｅｒｇｉｃａｎｔｉｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｐａｔｈｗａｙ，ＣＡＩＰ）
迷走－迷走抗炎反射不仅仅在局部发挥抗炎作用，

还能诱导全身体液的抗炎反应［１，２０］。常见的三类抗炎

介质：①细胞因子，ＩＬ１０、ＴＧＦβ、ＴＮＦ结合蛋白、ＩＬ１Ｒα
等；②激素，糖皮质激素、肾上腺素、去甲肾上腺素、α促
黑素（αＭＳＨ）等；③局部介质，精胺、前列腺素Ｅ２、胎球
蛋白、热休克蛋白、急性时相蛋白等。ＣＡＩＰ凭借迷走神
经释放Ａｃｈ作用于α７ｎＡＣｈＲ直接调节巨噬细胞及细胞
因子的产生而发挥其抗炎作用［１］。而中枢神经系统通

过激素和神经通路来调节炎症反射［１，２１］。

既往实验已证明刺激迷走神经可通过胆碱能抗炎

通路来抑制促炎症因子的产生及释放。有实验证明迷

走神经刺激可显著抑制肺、心、肝、脾、胃肠道中的

ＴＮＦ、ＩＬ１、高迁移率族蛋白Ｂ１（ｈｉｇｈｍｏｂｉｌｉｔｙｇｒｏｕｐＢ１，
ＨＭＧＢ１）、ＩＬ１８等炎症因子的合成，降低内毒素血症

中ＴＮＦ的血清浓度［１，２０］。在哮喘、ＣＯＰＤ、ＡＲＤＳ、肺纤
维化等疾病进程中，多种细胞释放细胞因子、化学因子

和其他介质激活迷走神经，将免疫信息传入中枢以改

变病程。同时激活的迷走神经还可通过神经肽调节免

疫细胞的活动，并通过胆碱能抗炎通路来抑制肺部炎

症等。Ｂｒｏｗｎｉｎｇ等［２０］研究揭示了胆碱能递质在免疫

稳态中起到重要作用。

２．４　肺迷走神经与细胞表型转化
肺部疾病局部机械／化学信号的变化可刺激肺迷

走传入神经，从而改变气道感受器和气道反应，诱导细

胞表型转化［８］。肺部疾病会改变气道感受器的组成

或行为，可能导致表型转化［２２］。在ＣＯＰＤ及肺纤维化
中，迷走神经传入神经失调将导致平滑肌紧张性升高、

黏液分泌增加、咳嗽增加、呼吸困难加重。疾病所致过

度通气、气体潴留、通气和弥散功能的下降会持续刺激

传入神经，引起咳嗽反射的过度反应及迷走神经持续

激活，可改变肺的细胞表型，如改变巨噬细胞和纤维母

细胞的蛋白质表达［８］。反复损伤导致的肺泡上皮细

胞及纤维母细胞聚集及转化为肌成纤维细胞是肺纤维

化的关键因素之一，而转化生长因子 β（ＴＧＦβ）、
ＩＬ１β、ＩＬ２、ＩＬ１８、ＴＮＦ与之密切相关［２３］。

３　术中保留肺迷走神经的临床意义

胸外科术后肺部并发症发生率高，危险度高。如

食管癌术后吻合口瘘和肺部并发症是最常见的并发

症，随着外科学的发展，吻合技术的提高，瘘的发生率

明显减少，肺部并发症则成为更具危险的因素［２４］。胸

外科术后肺部并发症的发生率为７％ ～４９％，平均发
生率为３０％［２５２６］。国内报道老年人食管癌术后肺部

并发症的发生率约为２５％［２７］。常见的肺部并发症有

肺部感染、急性呼吸衰竭、肺不张、胸腔积液、支气管痉

挛、ＡＲＤＳ、支气管胸膜瘘等，原因可能与迷走神经支气
管支、肺支损伤导致呼吸道黏液分泌量增多、支气管黏

膜清除能力下降、咳嗽反射兴奋性降低、肺表面活性物

质减少、术侧肺通气－血流比例失调、机体应激反应增
强、抗炎反应下降等相关［２７３０］。

胸外科手术具有解剖部位特殊以及手术创伤大等

特点，加之术后患者肺功能受损、疼痛、畏咳等，在多方

面因素的共同作用下极易引起或加剧患者围手术期肺

部并发症发生风险。通过术前肺功能准备、微创、雾化

等手段可显著减少胸外科术后肺部并发症发生率。迷

走神经在呼吸系统具有调节气道张力、血流供应、黏液

分泌、呼吸型式等作用，亦在肺炎、ＣＯＰＤ、ＡＲＤＳ、哮喘
等肺疾病的病程中发挥重要作用，各类保留肺迷走神
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经的胸外科术式可能也具有减少肺部并发症等作用。

Ｗｅｉｊｓ等［９］研究已证实保留肺迷走神经的食管癌根治

术的可行性，该术式前景可期，但在减少肺部并发症及

远期预后上目前尚缺乏临床研究。
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