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·基础研究·

不同疗程高压氧治疗对脑出血大鼠血肿周围
AQP4和SOD表达的影响

王 晶1 李红玲1，2 赵 龙1 池 林1

摘要

目的：探究不同疗程高压氧（HBO）治疗对脑出血（ICH）大鼠血肿周围水通道蛋白（AQP4）及超氧化物歧化酶（SOD）

表达的影响。

方法：将52只雄性SD大鼠随机分为3组，正常组（12只）、脑出血组（20只）和高压氧治疗组（20只），脑出血模型采用

胶原酶诱导法制备。各组大鼠根据不同高压氧治疗疗程再分为4个亚组：1周组、2周组、3周组和4周组，正常组每

组3只大鼠，脑出血组和高压氧治疗组每组5只大鼠。高压氧治疗组于脑出血术后6h对模型制备成功的大鼠给予

压力为2.0ATA，稳压吸氧时间60min的HBO治疗，1次/d，每周7次。正常组和脑出血组不予任何干预措施，所有大

鼠饲养在正常环境中，各组大鼠分别在对应治疗周期结束后采用断头取脑法保留血肿周围脑组织留取标本。采用

干湿比重法测定脑组织的水含量，免疫组化法测定AQP4的表达，黄嘌呤氧化酶法测定SOD的活力。

结果：①脑组织的水含量：脑出血组及高压氧治疗组脑组织的水含量在1—3周均高于正常组（P＜0.05）；高压氧治

疗组较脑出血组脑组织的水含量均减少（P＜0.05）；高压氧治疗组间 1周、3周、4周脑组织水含量均低于 2周（P<

0.05），该三组之间差异不明显（P>0.05）。②脑组织AQP4的表达：脑出血组及高压氧治疗组脑组织AQP4表达在

1—3周均高于正常组（P＜0.05）；高压氧治疗组较脑出血组1—3周脑组织AQP4表达均减少（P＜0.05）；高压氧治疗

组间第1周及第3周与第2周相比表达较低（P＜0.05）。③脑组织SOD的表达：脑出血组及高压氧治疗组SOD表达

在 1—3周均高于正常组（P＜0.05），高压氧治疗组较脑出血组相比SOD表达均有增加（P<0.05）；高压氧治疗组间

SOD表达1周、2周、3周均高于4周（P<0.05），该3组之间相比无差异（P>0.05）。

结论：高压氧治疗可下调AQP4表达减少血肿周围脑组织水含量，上调SOD表达，且连续高压氧治疗4周优于其他

疗程。
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Abstract
Objective: To explore the effects of different courses of hyperbaric oxygen (HBO) treatment on the expression

of water channel protein (aquaporin- 4, AQP4) and superoxide dismutase (SOD) in the rats with intracerebral

hemorrhage (ICH).

Method: A total of 52 male SD rats were randomly divided into 3 groups, normal group (12 rats), intracere-

bral hemorrhage group (20 rats) and hyperbaric oxygen therapy group (20 rats).The cerebral hemorrhage model

was induced by collagenase. The rats according to different hyperbaric oxygen treatment were further divided

into 4 subgroups: 1 week group, 2 weeks group, 3 weeks group and 4 weeks group with 3 rats in each nor-
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脑出血（intracerebral hemorrhage，ICH）是指原

发性非外伤性脑实质内出血[1]，是脑卒中疾病的一

种，亚洲脑出血占脑卒中总体的20%—30%，且具有

较高的病死率[2]。脑水肿是 ICH后引起的继发性病

理的过程[3]，通常有继发的脑水肿、缺氧-脑水肿-缺

氧、缺氧-脑水肿-颅高压等恶性循环，使得治疗效果

不尽如人意。经国内外学者研究，高压氧（hyperbar-

ic oxygen, HBO）治疗对脑出血有明确疗效[31]，HBO

可减轻脑出血后脑水肿，进而改善神经功能障

碍 [4—5]。但关于高压氧治疗的疗程仍有较大的争

议。大多数学者主张高压氧治疗的疗程为 2—4

周[11—12]，且相关文献较少。

水通道蛋白（aquaporin-4，AQP4）主要分布于脑

组织，室管膜细胞外侧基膜及星形胶质细胞膜表面表达

尤其丰富。研究发现AQP4参与脑出血后脑水肿的恶

化及持续，且脑出血后脑水肿的形成与继发性脑损伤和

自由基氧化损伤有着较大关联[6]。本课题的研究小组在

前期实验中表明[7—10]：脑出血大鼠高压氧治疗在脑出血

后 6h 介入，压力在 2.0ATA（Atmosphere absolute，

ATA），吸氧时间为60min的条件下，脑出血大鼠进行

HBO治疗能最大程度的下调血肿周围AQP4的表达，进

而有效减轻脑水肿。

本文针对当前高压氧治疗疗程从 2—4 周不

等 [11—12]且相关基础研究较少的问题，在前期研究的

基础上，通过改变大鼠脑出血后治疗的疗程，以检测

脑组织水含量、AQP4及SOD表达为判断依据，寻找

mal group and 5 rats in each cerebral hemorrhage group and the hyperbaric oxygen treatment group. Hyperbar-

ic oxygen therapy was given to the rats in 6h after the model was successfully prepared with the pressure

2.0ATA, stabilized oxygen time HBO 60min, 1 times /d, 7 times a week. Normal group and cerebral hemor-

rhage group were not given any intervention and all rats were kept in normal environment. The rats in each

group were cut off the head to retain brain tissue around hematoma. The water content of brain tissue was

measured by dry wet weight method. The expression of AQP4 was detected by immunohistochemical staining

and SOD was determined by xanthine oxidase activity. The results of the experiment were processed by statisti-

cal analysis with SPSS19.0 software.

Result: ①Brain tissue water content: the water content of the brain tissue in cerebral hemorrhage group and

hyperbaric oxygen treatment group was higher than that in the normal group in 1—3 weeks(P＜0.05). More-

over, the water content in the hyperbaric oxygen treatment group was lower than that in the cerebral hemor-

rhage group(P＜0.05). After 1 week, 3 weeks and 4 weeks hyperbaric oxygen treatment, the water content

were all lower than that after 2 weeks hyperbaric oxygen treatment(P＜0.05)②Expression of AQP4 in brain tis-

sues: The expression of AQP4 in the cerebral hemorrhage group and the hyperbaric oxygen treatment group

was higher than that in the normal group in 1—3 weeks(P＜0.05)，The expression of AQP4 in the hyperbaric

oxygen treatment group was lower than that in the cerebral hemorrhage group in 1—3 weeks (P＜0.05). Com-

pared with the 2 weeks hyperbaric oxygen treatment group, the level of AQP4 was lower than that in the 1

week and 3 weeks hyperbaric oxygen treatment group(P＜0.05).③Expression of SOD in brain tissues: The ex-

pression of SOD in the cerebral hemorrhage group and hyperbaric oxygen therapy group was higher than that

in the normal group at 1—3 weeks(P＜0.05). Compared with the cerebral hemorrhage group, the expression of

SOD in hyperbaric oxygen therapy group increased compared with that in the treatment group(P<0.05). The

SOD expression in 1 week, 2weeks, 3 weeks hyperbaric oxygen treatment group was higher than that in 4

weeks hyperbaric oxygen treatment group (P<0.05) and no significant difference was found between the 3

groups (P>0.05).

Conclusion: Hyperbaric oxygen therapy can down- regulate the expression of AQP4, reduce the water content

of the brain tissue around hematoma-up-regulate the expression of SOD. Moreover, the continuous hyperbaric

oxygen treatment for 4 weeks is better than other treatment courses.

Author's address The Second Hospital of Hebei Medical University, Shijiazhuang, 050000
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HBO治疗对脑出血大鼠的最佳治疗疗程。

1 材料与方法

1.1 主要仪器与试剂

医用高压氧舱（烟台冰轮高压氧舱有限公司）、

立体定向仪（美国 STOELTING 公司）、石蜡切片机

（德国 Leica 公司）、HM-200 电子天平（日本三洋公

司）、WH-43 电热恒温干燥箱（天津泰斯特仪器公

司）、5147R台式冷冻高速离心机（德国Eppendorf公

司）、超声波细胞粉碎机（宁波新芝生物科技股份有

限公司）、DK 600型温浴箱（上海精宏实验设备有

限公司）、BX41 纤维照相仪及医用光学显微镜（日

本 OLYMPUS 公司）；Ⅶ型胶原酶（美国 Sigma 公

司）、兔抗大鼠多克隆AQP4抗体及DAB试剂盒（北

京中杉金桥生物技术有限公司）、大鼠SP试剂盒（河

北博海生物工程有限公司）、超氧化物歧化酶（SOD）

（南京建成生物工程研究所）。

1.2 实验动物分组

52只 SPF级 SD雄性大鼠于相同环境中饲养 3

天后随机分组，分为正常组（12只）、高压氧治疗组

（20只）和脑出血组（20只）。高压氧治疗组又根据

疗程不同分为1周、2周、3周、4周组4个亚组，每组5

只SD大鼠，均在脑出血6h后行HBO治疗[9]，压力均

为2.0ATA[8]，稳压吸氧时间为60min[10]，1次/d。每组

中分别在HBO治疗1周、2周、3周、4周后处死，留取

标本。脑出血组共20只，每组5只，脑出血后在正常

环境下饲养，正常组大鼠12只，每组3只，不予任何

处理，同样饲养在正常环境中，处死时间与高压氧治

疗组相同，之后留取标本。

1.3 动物脑出血模型的制备及神经功能评定

依据参考文献[13]采用胶原酶Ⅶ定位注射诱发

大鼠右侧尾壳核脑出血模型。大鼠称重后，10%水合

氯醛（0.4ml/100g）腹腔内注射麻醉，保证手术操作期

间大鼠有自主呼吸，俯卧固定于立体定位仪上，使前

后囟位于同一水平。头顶常规备皮消毒，于颅正中

矢状切开约1.5cm，盐水棉球擦拭使前囟清晰暴露。

依照立体定位图谱进行定位，于前囟后1mm、矢状线

右侧3mm处（尾壳核定位处）以尖头改锥于颅骨上钻

一直径约1mm的小孔，深达骨膜。将含有0.6U胶原

酶Ⅶ/3µl生理盐水微量注射器垂直固定于立体定位

仪上，使针头与小孔在同一直线上，进针约6mm（尾

壳核位置），然后缓慢匀速推注5min，留针10min，缓

慢出针5min，共计20min。骨蜡封住颅孔，缝合皮肤

切口，再次消毒创处，置于空笼内待大鼠苏醒。

在大鼠脑出血模型制备之后6h，观察大鼠行为

学及神经功能缺损评分方法进行神经功能缺损评

分。按LongaFZ评分法法则进行评分[29]：0分，无神

经功能缺陷体征；1分，进针对侧肢体（左侧）不能完

全伸展（为轻度局灶神经功能缺损）；2分，向进针对

侧转圈，进针对侧肢体瘫痪，有追尾现象（为中度局

灶神经功能缺损）；3分，向进针对侧倾倒，不能站立

（为重度局灶神经功能缺损）；4分，不能自发行走，

昏睡等意识障碍。2分以上认为造模成功。

1.4 高压氧治疗方法

高压氧治疗组大鼠于术后 6h评分确定造模成

功后进舱治疗。将动物放置于特制的木箱中，将木

箱置于高压氧舱内，压力设定为 2.0ATA，加压

30min，稳压前5min采用直排式给动物箱内充氧，氧

流量设定为 10L/min（稳压时测得木箱排气口氧浓

度可达 85%），稳压吸氧时间 60min，然后减压

20min，1次/d，每周 7天。根据不同分组给予 1周、2

周、3周、4周治疗。

1.5 出血灶周围脑组织水含量的测定

于术后 1周、2周、3周、4周后各组大鼠于相应

的时间点（对应当日下午 15∶00—16∶00点）将 10%

水合氯醛（0.4ml/100g）注入大鼠腹腔内麻醉，用剪

心脏放血法处死后，采用断头取脑留取标本。采用

干湿比重法测定出血灶周围脑组织水含量：去除额

极后，取病变侧 2mm厚脑组织，①将脑组织放入事

先称重的锡纸（A）中，然后立即称重，将其重量用

（B）表示，B-A即是脑组织湿重；②将脑组织用锡纸

包裹，放入烤箱内120℃烘干8h后取出，恢复到室温

称重（C），用C-A即是其干重；③将数据代入公式：

脑组织含水量=（脑组织湿重-脑组织干重）/湿重×

100%，用字母表示为：（B-C）/（B-A）×100%。

1.6 脑组织中AQP4的测定

各组大鼠于相应的时间点处死，取针眼后4mm

脑组织，用 4%多聚甲醛固定 1 周后，浸蜡，石蜡包

埋，制备蜡块，石蜡切片机制备约 5μm的石蜡切片

待用。通过免疫组化ABC法进行染色，采用 Image
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Pro Plus 6.0 全自动图像分析系统，测每高倍镜

（10×40 倍）下采集的图像中 AQP4 的平均光密度

（optical density,OD）值。

1.7 脑组织中SOD的测定

制备组织匀浆，测定其蛋白浓度。根据说明书

步骤通过酶标仪测量OD值，并通过公式计算各样

本SOD活力值。

1.8 统计学分析

实验结果采用 SPSS19.0 软件进行统计分析处

理。所有数据采用均数±标准差表示，应用 t检验进

行两组间的比较，应用ANOVA对多组间的计量资

料均数进行方差分析。

2 结果

2.1 脑组织水含量测定

与正常组相比，脑出血组 1周末含水量开始增

加，第2周达高峰、第3周逐渐下降，第4周基本恢复

至正常水平。脑出血组第 1周、第 2周、第 3周脑组

织含水量均高于正常组，且差异有显著性意义（P＜

0.05）。第4周脑组织含水量与正常组相比差异不明

显（P>0.05）。脑出血组组内比较：除第1周和第4周

之间差异不明显外（P>0.05），其余各亚组之间相比

均有显著性差异（P<0.05）；高压氧治疗组各时间点

脑组织水含量变化趋势与脑出血组一致，但较脑出

血组相比均有降低，且差异有显著性意义（P<

0.05）。4个亚组之间脑组织水含量虽然从数据上看

每个时间点数值都有变化，但除了第1周、第3周、第

4周与第2周相比均有差异（P<0.05）外，该三组之间

差异不明显（P>0.05），见表1。

2.2 AQP4表达测定的结果

与正常组相比，脑出血组大鼠在脑出血后第 1

周末AQP4表达开始增加，第 2周达到顶峰，第 3周

开始逐渐下降，直至第 4 周基本恢复至正常水平。

脑出血组第1周、第2周、第3周的脑组织AQP4的表

达均高于正常组，且差异有显著性意义（P＜0.05）。

脑出血组第 4周脑组织AQP4的表达与正常组相比

差异不明显（P>0.05）。脑出血组中四个亚组之间相

比均有显著性差异（P<0.05）；高压氧治疗组各时间

点AQP4表达变化趋势与脑出血组相一致，且较脑

出血组相比均有所降低。在第 1周、第 2周、第 3周

差异有显著性意义（P<0.05），但在第 4周高压氧治

疗组与脑出血组之间差异不明显（P>0.05）。高压氧

治疗组 4个亚组之间AQP4表达虽然在数据上看每

个时间点数值均有变化，但第1周与第3周之间相比

差异较小，无显著性意义（P>0.05），但该两组与第2

周及第 4 周之间两两比较均有显著性差异（P<

0.05）；见表2和图1。

2.3 SOD含量的测定

2.3.1 T-SOD：与正常组相比，脑出血组T-SOD表达

在前 3周均增加，第 2周表达达高峰，第 4周表达活

性最低，下降至基本正常水平。脑出血组1周、2周、

3周的T-SOD均高于正常组，且差异有显著性意义

（P＜0.05）。脑出血组第 4 周 T-SOD 与正常组相比

差异不明显（P>0.05）。脑出血组内相比：1—3周各

组之间相比无差异（P>0.05），但与第 4周相比均有

显著性差异（P<0.05）。高压氧治疗组各时间点

SOD表达变化趋势与脑出血组一致，但较脑出血组

相比均有增加，且差异有显著性意义（P<0.05）。高

压氧治疗组4个亚组之间SOD表达，虽然从数据上

看每个时间点数值都有变化，但除了第1周、第2周、

表1 脑组织水含量比较 （x±s,%）

组别

正常组
脑出血组

高压氧治疗组
注：①脑出血组、高压氧治疗组和正常组之间相同时间点两两比较均P<0.05；②与同组其他时间点比较P<0.05

例数

3
5
5

第1周

79.89±1.32①

80.48±1.85①

79.35±0.40①

第2周

80.08±0.57①

100.00±0.01①

87.02±4.10①②

第3周

80.13±1.67①

79.27±0.32①

79.75±0.13①

第4周

79.98±2.05
80.28±3.07
79.82±1.69

表2 脑组织AQP4表达比较 （x±s,%）

组别

正常组
脑出血组

高压氧治疗组
注：①脑出血组、高压氧治疗组和正常组之间相同时间点两两比较均P<0.05；②与同组其他时间点比较P<0.05；③与同组第一周比较P>0.05

例数

3
5
5

第1周

12.59±0.19③

15.71±0.22②④

13.59±0.21①⑧

第2周

11.83±0.16①

18.21±0.15①

17.29±0.19①

第3周

12.71±0.13①

14.98±0.17①

14.12±0.19①②

第4周

11.97±0.17①

12.66±0.20①

12.69±0.21①③
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第3周与第4周相比均有显著性差异（P<0.05）外，该

3组之间相比无差异（P>0.05）。表3。

2.3.2 Cu-ZnSOD：与正常组相比，脑出血组Cu-Zn-

SOD表达均增加，第 3周表达最多。脑出血组各亚

组的Cu-ZnSOD表达活性均高于正常组，且差异有

显著性意义（P＜0.05）。脑出血组相比：脑出血组各

亚组之间相比无差异（P>0.05）；高压氧治疗组各时

间点Cu-ZnSOD表达变化趋势与脑出血组一致，但

较脑出血组相比均有增加，且差异均有显著性意义

（P<0.05）。虽然从数据上看每个时间点数值都有变

化，但4个亚组之间相比差异不明显（P>0.05）。表3。

3 讨论

本研究通过 4周的研究观察发现，高压氧治疗

组与脑出血组相比前 3周高压氧治疗均使AQP4表

达下降，直到第 4周，两者恢复至基本正常水平；且

脑出血大鼠在脑出血后第2周AQP4为表达高峰，并

在本实验过程中先后出现10只脑出血组大鼠死亡，

图1 AQP4免疫组化图 （×400）

表3 脑组织中SOD表达 （x±s，U/ml）

组别

T-SOD正常组
T-SOD脑出血组

T-SOD高压氧治疗组
Cu-ZnSOD正常组

Cu-ZnSOD脑出血组
Cu-ZnSOD高压氧治疗组

注：同类型SOD中：①T-SOD和Cu-ZnSOD脑出血组、高压氧治疗组和正常组之间相同时间点两两比较均P<0.05；②与同组其他时间点比较P<0.05

例数

3
5
5
3
5
5

第1周

13.97±0.02①

15.64±0.01①

15.88±0.08①

8.51±0.19①

7.81±0.01①

9.50±0.53①

第2周

14.02±0.01①

15.92±0.07①

15.98±0.09①

8.57±0.23①

7.53±0.01①

10.27±0.50①

第3周

13.92±0.01①

15.81±0.01①

15.90±0.04①

8.63±0.17①

9.99±0.01①

10.37±0.33①

第4周

14.10±0.03
14.09±0.02①②

15.60±0.11①②

8.52±0.04①

8.61±0.01①

9.85±0.05①

A

LKJI

HGF

DCB

E

正常组1周 正常组2周 正常组3周 正常组4周

脑出血组1周 脑出血组2周 脑出血组3周 脑出血组4周

高压氧治疗组1周 高压氧治疗组2周 高压氧治疗组3周 高压氧治疗组4周

50μm 50μm 50μm 50μm

50μm 50μm 50μm 50μm

50μm 50μm 50μm 50μm
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其中 3只死于脑出血后 2—4d，7只大鼠死于脑出血

后 10—13d，解剖后发现大鼠脑组织存在严重脑水

肿。说明脑水肿仍是大鼠在脑出血后第2周死亡的

主要原因，且在本课题的前期研究发现在脑出血大

鼠第3天也有较为明显脑水肿，目前相关文献的研究

时间基本限于1周内，所以有关脑出血1周后脑水肿

及AQP4表达的规律及其机制尚无文献可参考。通

过本研究我们推测：卒中后早期脑水肿形成和血脑

屏障通透性增加及 AQP4 表达上调有密切关系，

AQP4表达的上调可以促使细胞毒性脑水肿模型中

脑组织的肿胀[17]，本课题组前期研究[8—9]及魏社鹏、陈

翰博[14—16]的研究可以说明此情况，而在脑出血后第2

周再次出现严重脑水肿，并且与AQP4高表达相关，

我们推测：脑卒中后早期脑水肿形成与血脑屏障通

透性增加及AQP4表达上调有密切关系，但AQP4是

双向水通道蛋白，既有促使脑水肿形成（细胞毒性脑

水肿）的作用，也有参与清除脑水肿（血管源性脑水

肿）的作用 [18]，Kimura 等 [20—21]在研究中同样发现

AQP4有促进多余水清除及促神经再生作用。Miya-

moto[19]研究中显示，在自身免疫性脑脊髓炎的小鼠

中，AQP4的表达显著增加，且脑中的mRNA在第21

天达高峰。因此，我们初步推测AQP4表达的上升既

有促使脑水肿形成（细胞毒性脑水肿）的作用，也有

参与清除脑水肿（血管源性脑水肿）的作用。至于

AQP4升高是否促进神经再生等，我们会在今后的研

究中进行探讨。但在本研究结果显示，AQP4上调增

加脑水肿严重性，使大鼠病死率增加，弊大于利。本

研究结果中高压氧治疗组与脑出血组相比前3周高

压氧治疗均使AQP4表达下降，直到第4周，两者恢

复至基本正常水平。说明高压氧治疗可通过下调

AQP4的表达，减轻脑水肿，降低大鼠病死率。

陈婵等[22]的众多临床研究表明，由于氧的化学

特性，氧比较容易接受电子，进而使氧与电子结合形

成氧自由基，进一步使机体内氧自由基激增导致自

由基过剩，由此引发机体过氧化损伤。尤其是对氧

要求高的身体器官，如大脑、心脏等生命重要脏器，

由于出血性病伤、缺血或手术治疗，都比较容易发生

因缺血再灌注引发（氧自由基）损伤，如果不能够及

时清除自由基，会对机体造成严重的伤害。人体中

超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）水平

与自由基含量的对应关系呈负相关，故通过对SOD

的检测，可以间接反映得到体内自由基含量。SOD

对免除自由基损伤、平衡机体氧化与抗氧化系统有

至关重要作用。自由基的氧化损伤使神经元及其细

胞膜上不饱和脂肪酸的破坏和过氧化是引起脑损伤

的重要原因。研究发现[23]，高压氧治疗能够加快自

由基的清除，增加SOD的含量，此外，高压氧治疗能

够有效提高细胞内线粒体有氧工作的能力，加强血

肿周围半暗带、缺血地带的供氧量，逆转神经细胞缺

氧损伤[24]，有效降低无氧代谢导致的酸性中毒。但

高压氧的过度治疗可能会导致氧中毒，机体发生过

氧化。故本文应用 SD 大鼠脑出血模型，观察不同

高压氧治疗周期对SOD表达水平变化的影响，以期

通过 SOD 变化总结出 HBO 对 ICH 治疗的最佳疗

程。高等动物细胞内只有两种 SOD（Cu-ZnSOD、

Mn-SOD），两者相加即为总SOD（T-SOD）。实验中

经样本前处理过的样本中 Mn-SOD 活力丧失，但

Cu-ZnSOD活力不变。在研究结果中可以看到：Cu-

ZnSOD 的活性表达变化趋势与 T-SOD 基本一致。

与正常组相比，脑出血组1—3周的T-SOD均高于正

常组。SOD升高的困难原因主要是由于在急性脑

出血后，自发的氧化反应增加，在血管壁产生过量的

超氧化物及过氧化物，进而导致SOD的消耗增加，

使其含量减少，使得脂质类过氧化物损伤血管内皮

细胞，由此刺激机体的应激反应，以增加SOD的含

量，消除自由基的损害。高压氧治疗会引起机体的

活性氧簇（reactive oxygen species，ROS）的含量增

加，继而增加抗氧化物酶（如 SOD）的活性，使自由

基被更快清除[30]。本实验结果显示，高压氧治疗可

使SOD的含量增加，增加机体的抗氧化能力，并持

续到第3周。但过量的高压氧治疗又会引起机体的

氧化应激（机体的抗氧化防御系统作用不足，体内形

成过多的自由基时，氧化剂与抗氧化剂之间的平衡

被破坏），而加重脑缺血、缺氧的损害。本研究观察

治疗到第 4周，以期了解对大鼠脑组织的氧化应激

作用，总结高压氧治疗的最佳疗程。本实验中第 4

周 SOD 的水平恢复至基本正常水平，但不低于正

常。且高压氧治疗组各时间点SOD含量均高于脑

出血组，更利于自由基的清除，减轻脑损伤。在本研

究中第4周脑组织内SOD含量仍高于脑出血组，由
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此可见高压氧质量至第 4 周机体仍有抗过氧化能

力，因此高压氧治疗4周优于其他疗程。

在毛中臣等[25—26]的临床研究中显示高压氧治疗

疗程为30天时，对脑出血患者的脑水肿的消除和神

经功能恢复较好，这与本实验中AQP4及SOD的表达

变化相一致。方琴[27]通过观察患者的日常生活活动

变化发现，高压氧治疗脑出血疗效观察＞2个疗程的

治愈率优于≤2疗程。赖廷海[28]通过观察患者症状和

体征显示，高压氧治疗脑出血＞3个疗程的治愈率优

于≤3疗程。由此可见，一定范围内，适当增加疗程，

有利于脑出血后的神经功能恢复。

综上所述，在脑出血 6h后实施高压氧治疗，治

疗压力为 2.0ATA，稳压吸氧时间为 60min 的情况

下，治疗疗程为 4周优于其他疗程。本文实验结果

表明，高压氧治疗能够有效降低血肿周围脑水肿的

严重程度，对治疗出血性脑卒中有较好疗效。其可

能机制与提高SOD表达和降低AQP4表达相关，且

疗程为4周时优于其他疗程。
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