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迷走神经刺激对急性呼吸窘迫综合征大鼠Th17和Treg相关蛋白及炎症 
因子的影响

张 欣，贾功伟，虞乐华，程 黎*

重庆医科大学附属第二医院健康医学中心，重庆 400010

［摘要］ 目的 在脂多糖（LPS）诱导的急性呼吸窘迫综合征（ARDS）模型大鼠中，探讨迷走神经刺激（VNS）
对辅助性 T 细胞 17（Th17）和调节性 T 细胞（Treg）相关蛋白及炎症因子的调控作用。方法 将 30 只 SD 大鼠随

机分为对照组、LPS 组和 LPS＋VNS 组，每组 10 只。LPS 组和 LPS＋VNS 组大鼠通过鼻腔滴注 2 mg/kg LPS 构建

ARDS 模型。LPS＋VNS 组于鼻腔滴注 LPS 6 h 后暴露左侧颈部迷走神经，给予电压 5 V、频率 5 Hz、脉冲宽度 2 ms
的电刺激，持续 10 min。电刺激 2 h 后取双肺及脾组织进行检测。检测指标包括肺部病理学变化、肺湿干比、支气管

肺泡灌洗液（BALF）总蛋白含量、BALF 中炎症因子水平、肺及脾组织中 Treg 转录蛋白叉头框蛋白 P3（Foxp3）和

Th17 转录蛋白维甲酸受体相关孤儿受体 γt（Rorγt）表达。结果 与对照组相比，LPS 组大鼠肺泡壁明显变厚、炎症

细胞浸润到肺泡腔，BALF 总蛋白含量增高（P＜0.01），肺湿干比增高（P＜0.01），BALF 中 IL-1β、IL-6、IL-17、
IL-10 表达升高（均 P＜0.01），肺和脾组织中 Foxp3 和 Rorγt 蛋白表达上调；与 LPS 组相比，LPS＋VNS 组大鼠肺组

织病理表现减轻，肺湿干比下降（P＜0.05），BALF总蛋白含量降低（P＜0.05），BALF中 IL-6和 IL-17降低（均P＜0.05）、

IL-10 升高（P＜0.01），肺及脾组织中 Foxp3 蛋白表达上调、Rorγt 蛋白表达下调。结论 VNS 可能通过调控大鼠肺

和脾组织 Th17 和 Treg 相关蛋白表达进而调控炎症因子水平，减轻 LPS 诱导的 ARDS 病理改变。
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Effects of vagus nerve stimulation on Th17- and Treg-related proteins and inflammatory factors in rats with 
acute respiratory distress syndrome
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［ Abstract ］ Objective To investigate the effects of vagus nerve stimulation (VNS) on T helper cell 17 (Th17)- 
and regulatory T cell (Treg)-related proteins and inflammatory factors in lipopolysaccharide (LPS)-induced acute respiratory 
distress syndrome (ARDS) rats. Methods Thirty SD rats were randomly divided into control group, LPS group and LPS＋ 

VNS group, with 10 rats in each group. The ARDS model was established by nasal instillation of 2 mg/kg LPS into SD rats in 
LPS group and LPS＋VNS group. In LPS＋VNS group, after LPS nasal instillation for 6 h, the left cervical vagus nerve was 
exposed and stimulated under 5 V, 5 Hz, 2 ms for 10 min. Tissues of lung and spleen were examined after 2 h. The indicators 
included lung pathological changes, lung wet to dry ratio, total protein content in bronchoalveolar lavage fluid (BALF), 
inflammatory factor levels in BALF, and expression of forkhead box protein P3 (Foxp3, a transcription protein of Treg) and 
retinoic acid-related orphan receptor γt (Rorγt, a transcription protein of Th17) in the lung and spleen. Results Compared 
with the control group, the alveolar wall of rats in LPS group was significantly thickened, inflammatory cells infiltrated into the 
alveolar space; the total protein content of BALF was significantly increased (P＜0.01); lung wet to dry ratio was significantly 
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increased (P＜0.01); the expression of IL-1β, IL-6, IL-17 and IL-10 was significantly increased in BALF (all P＜0.01); and 
the expression of Foxp3 and Rorγt was up-regulated in the lung and spleen. Compared with LPS group, the pathological 
manifestations of rats were alleviated in LPS＋VNS group; the lung wet to dry ratio, the total protein content of BALF, and 
the levels of IL-6 and IL-17 in BALF were significantly decreased (all P＜0.05); the level of IL-10 in BALF was significantly 
increased (P＜0.01); and the expression of Foxp3 was up-regulated, while the expression of Rorγt was down-regulated in the 
lung and spleen. Conclusion VNS may regulate the expression of inflammatory factors by regulating Th17- and Treg- related 
proteins in the tissues of lung and spleen in rats, thereby alleviating the pathological changes of LPS-induced ARDS.

［ Key words ］ acute respiratory distress syndrome; vagus nerve stimulation; inflammatory cytokines; T helper cell; 
regulatory T cell
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急性呼吸窘迫综合征（acute respiratory distress 

syndrome，ARDS）是临床常见的危重症，病死率

高达 46%［1］。ARDS 临床表现为进行性呼吸窘迫

和顽固性低氧血症，其本质是各种病因诱导机体产

生免疫应答及炎症反应，进而损伤肺实质细胞。

ARDS 发病机制以复杂和失调的炎症为特征，涉

及一系列免疫细胞（包括巨噬细胞、淋巴细胞亚

群、树突状细胞）及细胞因子网络［2］。尽管炎症

是一种重要的防御反应，可以消除有害物质，但过

度炎症反应可能导致细胞、组织和器官损伤。因

此，调控原发病导致的机体免疫应答和炎症反应是

ARDS 治疗中渴望突破的重点。辅助性 T 细胞 17 

（T helper cell 17，Th17）和调节性T细胞（regulatory 

T cell，Treg）是一对重要的免疫调节细胞，是初

始 CD4＋ T 细胞在相应转录因子和不同细胞因子作

用下分化成的不同亚群，在炎症反应发展过程中，

Th17 的过度生成和激活可归因于高炎症损伤，而

Treg 是具有抗炎功能的炎症抑制细胞，两者不仅参

与 ARDS 的炎症病理过程，其介导的免疫应答还影

响 ARDS 的炎症反应程度［3-4］。Th17/Treg 平衡的走

向预示了疾病发展的程度，在 ARDS 中 Th17/Treg

比值升高代表更高的死亡率和更差的预后［5-6］。

近年来，迷走神经介导的抗炎机制受到关注。

迷走神经是最长的脑神经，支配包括肺、脾在内

的大部分外周器官。迷走神经刺激（vagus nerve 

stimulation，VNS）是一种新型的物理治疗方法，

通过在颈迷走神经周围放置电极或经皮刺激颈迷走

神经分支发挥抗炎和镇痛等治疗作用［7］。研究发现，

VNS 可通过激活胆碱能抗炎通路（cholinergic anti-

inflammatory pathway，CAIP）来调控促炎细胞因

子释放，促进巨噬细胞向抗炎表型 M2 型转化，从

而减轻 ARDS 的肺损伤［8］。Th17 可以通过正反馈

调控细胞因子释放［9-10］，有趣的是，这些细胞因

子与 CAIP 调控的细胞因子有很大部分重叠。因

此，我们猜测 VNS 可以调控 ARDS 中 Th17 及 Treg

相关蛋白和炎症因子的表达。本研究通过脂多糖

（lipopolysaccharide，LPS）诱导ARDS 大鼠模型，

选取肺和脾两个靶器官，探究 VNS 对 Th17 及 Treg

相关蛋白表达及炎症因子水平的影响，揭示 VNS

减轻肺损伤的作用机制，为临床防治 ARDS 提供 

参考。

1 材料和方法

1.1 实验动物和主要试剂 30 只SPF级雄性SD大

鼠（6～8 周龄）购于重庆医科大学实验动物中心

［动物生产许可证号：SCXK（渝）2022-0016］。

大鼠自由进水、摄食，饲养环境温度为22～24 ℃、 

相对湿度为 40%～60%、明暗周期 12 h/12 h。本研

究通过重庆医科大学实验动物伦理委员会批准。

LPS 购 于 美 国 MCE 公 司，叉 头 框 蛋 白 P3

（forkhead box protein P3，Foxp3）抗体、GAPDH

抗体购于武汉三鹰生物技术有限公司，维甲酸受

体 相 关 孤 儿 受 体 γt（retinoic acid-related orphan 

receptor γt，Rorγt）抗体购于沈阳万类生物科技有

限公司，HRP 标记的羊抗兔二抗购于北京中杉金

桥生物技术有限公司，所有 ELISA 检测试剂盒均购

于武汉博士德生物工程有限公司，BCA 蛋白浓度

测定试剂盒、SDS-PAGE 凝胶制备试剂盒、RIPA



海军军医大学学报　   2024 年 5 月，第 45 卷· 546 ·

强效细胞裂解液、SDS-PAGE 上样缓冲液、无蛋白

快速封闭液购于上海雅酶生物医药科技有限公司，

ECL 发光液购于上海碧云天生物技术有限公司，

PVDF 膜购于美国 Millipore 公司。

1.2 ARDS 模型构建与 VNS 干预 将 30 只大鼠随

机分对照组、LPS 组和LPS＋VNS 组，每组 10 只。

按 Li 等［8］所述方法构建 ARDS 模型和进行 VNS 干

预。LPS 组和 LPS＋VNS 组大鼠经腹腔注射 1% 戊

巴比妥钠麻醉后，经鼻腔滴注 2 mg/kg LPS，同时

将左侧颈部迷走神经暴露出来，以纱布覆盖创面。

LPS＋VNS 组大鼠在鼻腔滴注 LPS 6 h 后给予 VNS

干预，所采用的 VNS 治疗仪为华佗牌电子针疗仪

SDZ-V，刺激参数为电压 5 V、频率 5 Hz、脉冲宽

度 2 ms，持续 10 min。LPS 组不进行 VNS。干预 

2 h 后取样检测。

1.3 肺组织病理变化检测 取大鼠肺叶用 3.7%

多聚甲醛溶液固定，石蜡包埋，切成厚度为 

5 μm 的切片，常规 H-E 染色，在光学显微镜下

观察。在每个切片中随机选择 10 个高倍镜视野

（200×）进行组织学评价。

1.4 肺湿干比（wet to dry ratio，W/D）检测 取大 

鼠左肺测量湿重，然后在 60 ℃烘箱干燥 72 h 后测

量得到干重。计算 W/D，评价肺水肿程度。

1.5 支气管肺泡灌洗液（bronchoalveolar lavage 

fluid，BALF）总蛋白含量检测 取无菌生理盐水

2 mL 灌洗大鼠肺 3 次，收集 BALF。在 4 ℃下，将

BALF 以 800×g 离心 10 min 后留上清液，用 BCA

试剂盒测定 BALF 上清液中的总蛋白浓度。

1.6 BALF 中炎症因子水平检测 取 BALF 在 4 ℃

下以800×g离心10 min，保存上清液。根据ELISA 

试剂盒说明书检测 TNF-α、IL-1β、IL-6、IL-17 和

IL-10 的水平。

1.7 肺和脾组织 Foxp3、Rorγt 蛋白表达检测

1.7.1 蛋白质印迹法 取 20 mg 大鼠肺组织或脾组

织，加入适当体积的裂解液（含 1% 蛋白酶及磷酸

酶抑制剂）于冰上提取总蛋白，BCA 法测定蛋白质

浓度，按比例加入上样缓冲液，煮沸变性。取 30 μg 

蛋白质样品，经 SDS-PAGE 分离后转移到 PVDF 膜

上，经无蛋白快速封闭液室温封闭 30 min 后，将

膜放置于相应的一抗中，于 4 ℃摇床孵育过夜。第 

2 天，将膜用 TBST 漂洗 3 次、每次 8 min，加入

相应的二抗室温孵育 1 h，再用 TBST 漂洗 3 次、

每次 8 min，滴加 ECL 发光液进行曝光显影。用

ImageJ 软件分析蛋白条带的灰度值并计算相对表

达量（目的蛋白与内参蛋白灰度值的比值）。

1.7.2 免疫组织化学染色 将肺组织及脾组织石蜡

包埋、切片（厚度为 5 µm）、脱蜡、水化，用柠

檬酸钠缓冲液处理，然后在室温下用 3% H2O2 处理

15 min 以阻断内源性过氧化物，用 3% 牛血清白蛋

白溶液处理 30 min 以减少非特异性结合。然后滴

加一抗在 4 ℃下孵育 16 h，滴加二抗在 37 ℃下洗

涤和孵育 1 h，用 DAB 染色，苏木精复染。切片经

脱水、清除、密封后，在显微镜下观察，分析相对

染色强度。

1.8 统计学处理 采用 GraphPad Prism 9.0 软件

进行统计学分析。呈正态分布的计量资料以 x±s

表示，多组间比较采用单因素方差分析，并运用

Tukey 法进行两两比较。检验水准（α）为 0.05。

2 结 果

2.1 各组大鼠肺部病理改变情况 肺组织 H-E 染

色结果（图 1A）显示，LPS 组大鼠肺泡壁明显变

厚，炎症细胞浸润到肺泡腔；LPS＋VNS 组大鼠上

述病理表现较 LPS 组减轻。肺 W/D 及 BALF 总蛋

白含量检测结果（图 1B、1C）显示，与对照组相

比，LPS 组大鼠出现了明显的肺水肿，BALF 中总

蛋白增多（均 P＜0.01）；与 LPS 组相比，LPS＋ 

VNS 组大鼠肺水肿减轻，BALF 中总蛋白减少（均 

P＜0.05）。上述结果表明 LPS 诱导的大鼠 ARDS

模型构建成功，而 VNS 能缓解 LPS 诱导的大鼠肺

部病理改变。

2.2 各组大鼠 BALF 中炎症因子水平 与对照组

相比，LPS 组大鼠 BALF 中促炎因子 IL-1β、IL-6、

IL-17 水平增高（均 P＜0.01），TNF-α 水平增高

但差异无统计学意义（P＞0.05）；抗炎因子 IL-10

水平也高于对照组（P＜0.01）。与 LPS 组相比，

LPS＋VNS 组大鼠 BALF 中 IL-6、IL-17 水平降低 

（均 P＜0.05），IL-1β、TNF-α 水平降低但差异无

统计学意义（均 P＞0.05），IL-10 水平进一步增高 

（P＜0.01）。以上结果表明 VNS 能抑制 LPS 诱导

的大鼠 BALF 中促炎因子的升高，促进抗炎因子的

表达。见表 1。
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图 1 各组大鼠肺部病理改变

Fig 1 Pathological changes of rat lungs in each group
A: Hematoxylin-eosin staining; B: Wet to dry ratio; C: Total protein level of BALF. *P＜0.05, **P＜0.01. n＝10, x±s. LPS: 

Lipopolysaccharide; VNS: Vagus nerve stimulation; BALF: Bronchoalveolar lavage fluid.

表 1 各组大鼠 BALF 中炎症因子 TNF-α、IL-1β、IL-6、IL-17、IL-10 水平比较

Tab 1 Comparison of levels of inflammatory factors TNF-α, IL-1β, IL-6, IL-17, and IL-10 in BALF of rats in each group
(pg·mL－1), n＝10, x±s

Group TNF-α IL-1β IL-6 IL-17 IL-10
Control group 168.3±21.9 100.7±5.3 2 078.0±271.6 190.2±26.5 154.4±21.0
LPS group 199.5±10.6 316.5±26.5** 4 342.0±603.3** 336.8±49.9** 308.4±48.5**

LPS＋VNS group 186.6±16.4 238.2±55.0 2 567.0±262.1△△ 225.3±23.7△ 461.3±62.2△△

**P＜0.01 vs control group; △P＜0.05, △△P＜0.01 vs LPS group. BALF: Bronchoalveolar lavage fluid; TNF-α: Tumor necrosis 
factor α; IL: Interleukin; LPS: Lipopolysaccharide; VNS: Vagus nerve stimulation.
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2.3 各 组 大 鼠 肺 组 织 中 Foxp3 及 Rorγt 蛋 白 的 
表达 蛋白质印迹法检测结果显示，与对照组相

比，LPS 组大鼠肺组织中 Treg 转录蛋白 Foxp3 表

达 增 加（P＜0.01），Th17 转 录 蛋 白 Rorγt 表 达

也增加但差异无统计学意义（P＞0.05）；与 LPS
组相比，LPS＋VNS 组大鼠肺组织中 Foxp3 蛋白

表达进一步增加，Rorγt 蛋白表达则降低（均 P＜ 

0.05）。免疫组织化学染色检测结果显示，与对照

组相比，LPS 组大鼠肺组织中 Foxp3 蛋白表达增

加但差异无统计学意义（P＞0.05），Rorγt 蛋白表

达增加（P＜0.05）；与 LPS 组相比，LPS＋VNS
组大鼠肺组织中 Foxp3 蛋白表达进一步增加（P＜ 

0.01），Rorγt 蛋白表达降低但差异无统计学意义 
（P＞0.05）。上述结果提示，VNS 能进一步促进

LPS 诱导的大鼠肺组织中 Foxp3 蛋白的表达，但会

下调 LPS 诱导的 Rorγt 表达增加。见图 2。
2.4 各 组 大 鼠 脾 组 织 中 Foxp3 及 Rorγt 蛋 白 的 
表达 蛋白质印迹法检测结果显示，与对照组相

比，LPS 组大鼠脾组织中 Foxp3 和 Rorγt 蛋白表达

增加（均 P＜0.05）；与 LPS 组相比，LPS＋VNS
组大鼠脾组织中 Foxp3 蛋白表达进一步增加（P＜ 

0.05），Rorγt 蛋白表达降低（P＜0.01）。免疫组

织化学染色检测结果与蛋白质印迹法检测结果一

致，与对照组相比，LPS 组大鼠脾组织中 Foxp3 蛋

白和 Rorγt 蛋白表达增加（均 P＜0.01）；与 LPS
组相比，LPS＋VNS 组大鼠脾组织中 Foxp3 蛋白表

达进一步增加（P＜0.05），Rorγt蛋白表达降低（P＜ 

0.05）。上述结果提示，VNS 在大鼠脾组织和肺组

织中的作用相同，能促进 LPS 诱导的大鼠脾组织中

Foxp3 蛋白表达、抑制 Rorγt 蛋白表达，调控 Th17
及 Treg 相关蛋白变化。见图 3。

3 讨 论

ARDS 是一种肺部急性、弥漫性、炎症性损

伤，其发病机制涉及一系列炎症免疫细胞，包括巨

噬细胞、淋巴细胞亚群、树突状细胞等［11-12］。过

度炎症反应会导致细胞、组织和器官损害，一般

认为炎症过程失控的触发是 ARDS 发展的关键，

因此，免疫系统调节炎症反应的机制是目前 ARDS
研究的重点。近年研究发现，连接神经系统和免疫

系统的 CAIP 在各种疾病中显示出抗炎作用［8］。

烟碱样乙酰胆碱受体 α7（α7 nicotinic acetylcholine 
receptor，α7nAchR）是 CAIP 的靶点，广泛表达

于免疫细胞（包括 CD4＋ T 细胞）表面［11］，其

在 ARDS 初始炎症反应阶段的重要作用已经得到 
证实［13-14］。

A B C
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Th17 和 Treg 参与了 ARDS 发展过程中失控的

炎症反应，其中 Th17 是导致肺部炎症级联反应的

炎症细胞。有证据表明，Th17 的过度生成和激活

可归因于高炎症损伤，它是促炎因子 IL-17 的主要

分泌来源，也可激活 IL-1、IL-6、TNF-α、IL-8 等

促炎因子［15］。IL-17 过表达或聚集在肺内可导致

一系列炎症因子的级联反应，募集各类炎症因子如

TNF-α、TNF-β 等进入气管，阻断 IL-17 可有效减

缓 LPS 诱导的肺损伤［16］。与 Th17 不同的是，Treg
具有抗炎功能，在缓解或治疗急性肺损伤和 ARDS
中发挥核心作用［17］。研究表明 Treg 可以限制效应 
T 细胞的功能，而效应 T 细胞可以控制感染或介

导炎症损伤［18］。Treg 释放的 IL-10 是抗炎因子。

IL-10 可以抑制巨噬细胞产生的促炎因子，具有强

大的免疫调节和抗炎作用［19］。因此，对 Th17/Treg
的调控可能成为治疗 ARDS 的靶点［20］。本研究结

果显示，采用 LPS 诱导 ARDS 模型后，大鼠肺组织

发生病理性改变，出现了明显肺水肿，大量炎症细

胞和炎症因子渗透进肺泡腔，Th17 转录蛋白 Rorγt
和 Treg 转录蛋白 Foxp3 上调，表明 LPS 诱导大鼠

ARDS 模型后 Th17/Treg 失调，导致炎症因子级联

式增加，加重了肺损伤。

迷走神经是自主神经的组成部分之一，它作为

输入和输出的载体，整合了内感受器信息及一系列

自适应和调节反馈信息。VNS 是一种物理治疗，具

有作用迅速、安全、不良反应少等特点［21］，目前

图 2 各组大鼠肺组织中 Foxp3 和 Rorγt 蛋白的表达情况

Fig 2 Expression of Foxp3 and Rorγt proteins in lung tissues of rats in each group
A: The Foxp3 and Rorγt proteins were detected by Western blotting; B: The Foxp3 protein was detected by IHC staining; C: The Rorγt 

protein was detected by IHC staining. *P＜0.05, **P＜0.01. n＝10, x±s. Foxp3: Forkhead box protein P3; Rorγt: Retinoic acid-related 

orphan receptor γt; LPS: Lipopolysaccharide; VNS: Vagus nerve stimulation; GAPDH: Glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase; 

IHC: Immunohistochemistry.
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在临床上已被应用于偏头痛、部分发作癫痫、难治

性抑郁症等的治疗［22］。新兴的研究正在将 VNS 的

潜在用途拓展到其他神经系统疾病。在 ARDS 领

域，前期研究已证明 VNS 可以通过作用于 CAIP 和

信号转导及转录激活蛋白 3（signal transducer and 
activator of transcription 3，STAT3）抑制促炎细胞

因子的产生，从而减弱炎症反应［8］。乙酰胆碱作

为神经节前和神经节后迷走传出神经的神经递质，

可刺激烟碱受体抑制促炎细胞因子的释放，其中

α7nAchR 对于迷走神经抑制炎症反应至关重要［8］。

这种由迷走神经、迷走神经末梢分泌的乙酰胆碱

和受体 α7nAChR 组成的迷走神经抗炎反射被称为

CAIP［23］。VNS 可以激活和增强 CAIP 的活性，减

轻炎症反应［24］。本研究发现 VNS 可减少 LPS 诱导

的大鼠 ARDS 模型 BALF 中 IL-1β、IL-6 等促炎细

胞因子的产生，减轻肺组织病理学改变，这些都是

VNS 降低 ARDS 炎症反应的重要机制。VNS 调控

信号通路的具体机制还需要进一步研究。

LPS 可引起大鼠一系列炎症反应，脾脏是最大

的外周免疫器官，含有的大量免疫细胞如巨噬细

胞、T 细胞、树突状细胞等可分泌一系列炎症因

子，这些炎症因子可快速引起全身性炎症反应，在

ARDS 中起着重要作用［25］。同时脾也是 CAIP 的重

要中间环节，Dhawan 等［26］利用胆碱乙酰转移酶转

基因小鼠开展研究，在小鼠脾脏中鉴定出胆碱能免

疫细胞。本研究结果显示，VNS 可下调 ARDS 大
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C

图 3 各组大鼠脾组织中 Foxp3 和 Rorγt 蛋白的表达情况

Fig 3 Expression of Foxp3 and Rorγt proteins in spleen tissues of rats in each group
A: The Foxp3 and Rorγt proteins were detected by Western blotting; B: The Foxp3 protein was detected by IHC staining; C: The 

Rorγt protein was detected by IHC staining. *P＜0.05, **P＜0.01. n＝10, x±s. Foxp3: Forkhead box protein P3; Rorγt: Retinoic 

acid-related orphan receptor γt; LPS: Lipopolysaccharide; VNS: Vagus nerve stimulation; GAPDH: Glyceraldehyde-3-phosphate 

dehydrogenase; IHC: Immunohistochemistry.
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鼠脾中 Th17 转录因子 Rorγt 的表达，上调 Treg 转

录因子 Foxp3 的表达，与肺组织中情况相同。考虑

到脾脏是一个含有淋巴细胞的主要次级淋巴组织，

我们猜测 CAIP 可以改变大鼠脾脏中 CD4＋ T 细胞

亚群的比例，进而可能改变肺中 T 细胞亚群的百

分比。这种变化最终降低了全身炎症反应，减轻了

ARDS 大鼠的肺损伤。这一过程还需要进一步证

实，其具体机制也需要进一步研究。

本研究存在以下不足之处：（1）ARDS 发病

机制复杂，涉及的信号通路众多，本研究仅从 VNS
对 Th17 及 Treg 相关蛋白的作用入手探讨，具有局

限性。（2）由于 VNS 干预方式的局限性，本研究

仅进行了体内实验，仅采用了 VNS 的 1 个治疗参

数，治疗时间也仅有 10 min，缺乏更长时间的刺

激及不同设置参数之间效果的比较，也未设置切

除迷走神经的组别进行对照。（3）本研究仅观察

了 VNS 对大鼠肺和脾组织 Th17、Treg 相关蛋白及

炎症因子的影响，没有对特异性通路如 CAIP 通路

进行阻断或激活，无法验证其分子机制。在后续的

研究中，我们将对 CAIP 通路进行特异性激活或抑

制，同时增加不同 VNS 参数组别和切除迷走神经

组别，进一步深入探讨 VNS 作用于 Th17 及 Treg 缓

解 ARDS 炎症及病理表现的机制。
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