
1997-09-08收稿。

广西科学 Guangxi Sciences 1997, 4 ( 4): 306～ 308

P物质对大鼠星状神经节细胞的影响
Effect of Substance P on Rat Stellate Ganglion Neurones
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摘要　应用细胞内生物电记录方法 , 观察神经肽 P物质 ( SP)对大鼠星状神经节细胞的影响 , 用灌流或用加压

向细胞周围施加 SP可使部分细胞发生膜除极反应。用低钙或用含河豚毒素克氏液灌流神经节 , 并不影响 SP引

起的除极反应的幅度和时程。SP引起除极反应的同时常伴有膜电阻增大。当膜电位增大时 , 除极化反应幅度变

小 , 反转电位为- 80 mV至 - 100 mV , 研究表明 , SP对部分星状神经节细胞具有直接兴奋作用。并且 , SP对

细胞膜的除极作用是由于其引起细胞膜钾导降低所至。
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Abstract　 Int racellular reco rding s w ere made from neurones o f the isolated rat stellate gang lia.

Substance P ( SP) applied by superfusion o r by pressure ejection elici ted a slow depolarization

in po rtion of stel la te ganglion cells studied in vi t ro. The depolarization w hich persisted in a low

Ca
2+

solution or the solution containing T TX, w as of ten associated w ith a increase in neuronal

input resistance, and the response w as reduced by membrane hyperpo larization and reversed

thei r pola ri ties between 80 mV and 100 mV. Our results suggest that SP is excitato ry to stel-

late gang lion cells di rect ly, and a reduction of membrane K+ conductance consti tutes the prima-

ry ionic mechanism underlying the depo larizing action of SP.

Key words　 substance P, sympathetic gang lion, stel la te g ang lion neurone, int racellula r

reco rding
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　　神经系统的信息传递是借助突触前神经末梢释

放化学递质 ,并以兴奋或抑制的方式作用于突触后神

经元来实现的。近年来发现 , 中枢和外周神经系统中

存在多种肽类物质。它们也可能是一类中枢递质 , 肽

类物质与经典递可以并存于同一细胞中 , P物质

( SP) 是最早被考虑为中枢递质的神经肽类物质之

一。免疫组织化学研究表明 , 在交感神经节特别是在

豚鼠的肠系膜下神经节含大量 SP神经纤维。在内脏

神经节中也有非致密的 SP阳性纤维围绕的胞体。结

扎或切断实验表明 , 位于脊髓背根神经节中含 SP的

细胞发出轴突侧支 ,经过腰内脏神经与肠系膜下神经

节的神经元形成突触联系存在 [1 ]。电生理学与药理学

研究表明 , SP是哺乳动物某些交感神经节非胆硷能

性迟慢兴奋性突触后电位 ( LSEPSP)的递质
[ 1, 2]

, SP

可使部分脊髓侧角细胞除极化和对快兴奋性突触后

电位 ( FEPSP)具有易化作用
[3 ]。大鼠整体实验表明鞘

内注射 SP, 可引起血压升高和心率加快
[ 4, 5]。星状神

经节是支配心脏的交感神经节 ,形态学研究表明 ,星

状神经节中部分神经元发出轴突进入从星状神经节

发出的支配心脏的心脏神经
[6, 7 ]
。但是 SP对星状神

经节细胞具有什么作用还不清楚。本研究是将 SP直

接施加于神经节细胞 , 从而探索 SP对细胞的作用及

其作用机理。

1　方法

1. 1　标本制作与灌流

实验用体重 250 g～ 300 g成年大鼠。将动物急性
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处死 ,在显微镜下将星状神经节离体并将标本迅速移

至记录小室。用金属小针将神经节固定在小室底的硅

胶块上。用 95% O2和 5% CO2混合气体饱和 , pH值为

7. 4± 0. 05的克氏液恒温 ( 34℃± 0. 05℃ ) ,恒速 ( 4. 5

m L /min)灌流标本。克氏液的成分如下 ( mM ): NaCI

117, KCI 4. 7, CaCl2 2. 5, MgCl21. 2, NaHCO3 25,

NaH2 PO4 1. 2,葡萄糖 11. 5[6, 8, 9 ]。在一些实验中 ,使用

的低钙克氏液的制备为将以上成分中的钙由 2. 5 mM

降至 0. 25 mM。

1. 2　细胞内生物电记录

将内充 3mM KCl,尖端阻抗 30 M ～ 40 M 玻

璃微电极固定在微电极操纵器上 ,用于刺入神经节细

胞内作生物电记录。借电子刺激器 , 刺激隔离器提供

方波或直流电。膜电位信号经桥式前置放大器输入示

波器监视 ,同时送笔描记仪记录 ,送电子计算器存贮。

P物质 ( SP) , 或其他化合物溶于克氏液配成所

需浓度向神经节灌流。此外 , 在一些细胞 , SP充灌于

玻璃微电极 ( 0. 1 mM )用加压方法 (压力为 280 k Pa,

时程为 10 ms～ 100 ms) 向细胞周围施加。SP与其他

实验用的化合物来自 Sigmar公司。

实验数用均数±标准误统计。

2　结果

2. 1　 SP的膜除极作用

用 SP ( 1μM～ 10μM ) 灌流神经节 ( 1 min～ 5

min) 或用加压方法向神经周围施加 , 均可引起细胞

膜的除极反应。在 6个细胞的实验中 ,对这两种方法进

行了比较 ,用加压方法引起的除极反应出现快 ,细胞

对 SP敏感性恢复较快。因此 , 在以下实验中 , SP均

用加压方法向细胞周围施加。在对 35个稳定记录细胞

(来自 30个神经节 , )加压施加 SP,有 25个细胞出现膜

除极反应 ( 71. 4% )并常伴细胞阵发放电 , 除极反应

幅度为 3 mV～ 15 mV (平均 6. 0 mV± 0. 8 mV )。除极

反应时程为 1 min～ 5 min (平均 2. 8 min～ 0. 8 min)

(图 1)。其余 10个细胞对 SP不敏感 , 用灌流方法对这

10个细胞施加 SP也不出现除极反应。在这里应指

出 , 这 10个细胞与对 SP敏感的细胞具有类似的膜电

位 , 它们分别是 50 mV± 6. 4 mV ( n = 10)与 , 51

mV± 8. 6 mV (n = 25)。

用低钙克氏液 ( n = 5)或用含河豚毒素 ( T TX,

1μM , n = 4) 灌流神经节的情况下 , SP除极反应并

未受到影响。

2. 2　 SP膜除极的离子基础

为了进一步探索 SP膜除极的机理 , 我们进行了

以下两组实验。第一组实验是向细胞连续输入超极化

电流脉冲 , 从而测量当 SP除极反应时膜电阻的改

变。在 13个细胞的实验中 , 有 10个细胞膜电阻在 SP

除极反应时可见有增加 , 其增加平均值为 21%± 8%

( n = 10)。

　　图 1　加压施加 SP引起的膜除极反应。用 30 ms与 50 ms

时程施加 SP引起的膜除极均引起细胞自发放电 (该图取自同

一细胞 )

　　 Fig. 1　 Depo larization induced by pressur e applica tion o f

SP. The depolarization induced by 30 ms and 50 ms ejection o f

SP w ere accompanied by intense cell discha rg e ( bo th reco rds

from same cell) .

　　第二组实验为通过前置放大器向细胞内输入直

流电 ,使膜电位暂时改变和控制在不同水平 ,观察 SP

除极反应幅度与电位的关系。在 10个细胞的试验中 ,

有 8个细胞看到 , SP引起的除极的幅度随着膜电位的

增大而减小 ,随着膜电位的减小而增大 ,并且膜电位

与除极幅度的这种关系基本上是成直线关系。反转电

位为 80 mV至 100 mV (平均为 91. 2 mV± 3. 5 mV ,

n = 8)。图 2反应某一细胞 ,在不同膜电位时 , SP的除

极幅度。其余 2个细胞 SP的除极反应随膜电位增大

而增大。

　　图 2　膜电位与 SP引起除极反应幅度的关系。该细胞的

静息膜电位为 70 mV。图中可见反转电位为 83 mV。

　　 Fig. 2　 Rela tionship betw een membrane po tential and

the amplitude o f SP-induced depolariza tion. The membrane

po tential o f this cell is 70 mV . A reve rsal potentia l of 83

mV is indica ted by the g r aph.
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3　讨论

本研究观察到 SP引起细胞除极反应并起细胞

放电 , SP除极反应出现的时间 ,除极反应的时程 ,幅

度与 SP和其他肽类在其他细胞引起的除极反应相

似 , 属绥慢除极反应 [2, 3, 10, 11, 12 ]。但在实验观察的细胞

中 ,约有三分之一的细胞对 SP不敏感。说明 SP受体

只存在部分星状神经节细胞中。

SP引起的除极反应并不受低钙溶液影响 , 钠通

道阻断剂 T TX也不能抑制 SP的除极反应 , 说明 SP

是直接作用于细胞而不是通过引起其他递质的释放

引起除极反应的 ,因为在低钙溶液中 ,递质的释放受

到抑制 , T TX能阻断钠孔道 ,使内向钠电流消失 ,从

而使动作电位上升支不能形成。冲动的传导受到抑

制。

SP引起除极反应时常伴有膜电阻增大 , 并

当膜电位增大时除极反应的幅度变小 , 当膜电位

增大到 80 mV至 100 mV时 SP的除极反应消失 ,

并在一些细胞除极反应反转成为超极化反应 ,以上结

果说明 SP引起细胞膜除极的离子基础是其使细胞

膜钾导降低 , 而使钾外向电流减少所至 , 这与 SP在

其他神经元引起除极反应的离子基础相似 [1～ 3 ] ,我们

知道 , 交感神经节细胞存在多种电压依从性钾电

流
[13 ]

, 到底是使哪一种钾电流 (持续钾外向电流?瞬

时电流或是非失活性钾外向电流即 M电流? )还需在

今后实验中进一步探索。在 2个细胞 , SP除极反应随

膜电位增大除极反应的幅度也增大 , 而在某些细胞 ,

SP除极反应虽随膜电位增大而减小 , 但看不到反转

为超极化 ,这说明除钾外 , SP除极应时 ,细胞膜对钠 ,

钙等其他离子通透性也可能改变。

SP引起细胞除极反应有什么生理意义呢?在形

态学上 , 已发现在交感神经节中存在 SP。因而 SP内

源释放可引起细胞膜除极 ,从而使细胞膜电位更接近

阈电位 ,而除极持续时间较长 (几十秒至几分钟 ) ;除

极反应时膜电阻增大 ,又使得同样的突触后膜电流可

产生较大的突触后膜电位 (欧姆定律 ) , 这些因素均

使得进入细胞的冲动更易叠加 ,使阈下的冲动达到阈

值而至细胞放电。

综上所述 ,我们认为 , SP能使部分星状神经节细

胞兴奋 , 且这一作用是 SP使细胞膜对钾离子的通透

性降低所至。
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