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高压氧预处理对减压病大鼠肺组织的影响 *
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摘要 目的：研究高压氧预处理对减压病大鼠肺组织的影响及其意义。方法：SD大鼠 30只，随机分为正常对照(CN)组，高压氧预
处理（HBO）组，减压（DCS）组，减压组采用 20min匀速升压至 7.0ATA，停留 20min使大鼠充分换气，2min内快速减压常压方案。
减压 24h后观察肺组织中谷胱甘肽过氧化物酶（GPx）、丙二醛（MDA）、超氧化物歧化酶（SOD）的变化；并通过 HE染色观察肺组
织病理学变化。结果：减压组肺泡腔不够完整，肺泡破裂融合，肺泡壁增厚，有中度炎性细胞浸润,高压氧组与减压组相比，病理改
变明显减轻；与对照组相比，单纯减压使大鼠肺组织 GPx、MDA升高，SOD降低，高压氧预处理组 GPx、MDA降低，SOD降低升
高；高压氧组与减压组相比 GPx、MDA下降，SOD升高（P＜0.05）。结论：高压氧预处理对减压病大鼠肺组织具有一定的保护作
用。
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ABSTRACT Objective: To investigate the effect of hyperbaric oxygen pretreatment on decompression sickness in rat lungs. Methods:
SD rats were randomly divided into normal control (CN) group, hyperbaric oxygen preconditioning (HBO) group, decompression (DCS)
group, decompression group by using 20min uniform boost to 7.0ATA, stay 20min in rats full ventilation, rapid decompression to atmo-
spheric pressure program within 2min. Lung tissue glutathione peroxidase (GPx), malondialdehyde (MDA), superoxide dismutase (SOD)
changes were detected after decompression 24h; Pulmonary histopathological changes was detecte by HE staining. Results: The alveolar
cavity of the decompression is incomplete alveoli rupture integration, alveolar wall thickening, moderate inflammatory cell infiltration,
the hyperbaric oxygen group significantly reduced pathological changes compared with that in the decompression group; Compared with
that in the control group, simple decompression GPx, rat lung tissue of MDA increased, SOD decreased, GPx, of hyperbaric oxygen pre-
treatment group of MDA to reduce of SOD to reduce elevated; Hyperbaric oxygen group and the decompression group compared with
GPx, MDA decreased, SOD increased (P<0.05). Conclusion: Hyperbaric oxygen preconditioning has a protective effect of decompression
sickness in rat lungs.
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前言

减压病(decompression sickness，DCS)时有发生，常见于飞
行员和潜水员，其实质是外周压力降低使组织出现气泡而导致

气栓和缺血性损害发生，如不及时，可遗留严重后果[1-4]。虽然可
以通过体格选拔、吸氧排氮、装备防护、慢速减压、阶段减压等

措施预防其发生[5-7]。但飞行中增压座舱失去密封性，潜水员快
速上浮等情况，仍会造成减压病发生[8,9]。为此我们采用大鼠减
压病模型，通过观察高压氧预处理对减压病大鼠肺组织病理及

自由基变化来探讨 HBO对减压病的保护作用。

1 材料与方法

3004· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress inModern Biomedicine Vol.12 NO.16 JUN.2012

1.1 研究对象
30只雄性 SD大鼠，鼠龄 8周，体重 180～220g，有第四军

医大学实验动物中心提供，实验室温度控制在 22℃±2℃，湿
度控制在 50±5％RH范围内，鼠料为清洁级啮齿类动物专用
饲料，饮用水为自来水，自由饮水昼夜节律同自然。将动物随机
分为 3组：HBO组、DCS组和 CN组，每组 10只。
1.2 仪器与试剂
1.2.1 仪器 上海 DWC450-1150型动物实验舱仪器；752 型可
见分光光度计（上海医用仪器厂）；OlympusBX51双目显微镜；
Shandon Finesse 325型旋转石蜡切片机；美国科峻台式高速冷
冻离心机(Biofuge Fresco);匀浆机（PT-MR2100,CE）。
1.2.2 试剂 谷胱甘肽过氧化物酶（glutathione peroxidase GPx）、
超氧化物歧化酶（superoxide dismutase enzyme SOD）、（maleic
dialdehyde MDA）检测试剂盒，均购于南京建成试剂公司；0.9%
生理盐水；2%戊巴比妥钠，实验用水均为去离子水。
1.3 实验方法
1.3.1 高压氧预处理 HBO组动物接受连续 5天的高压氧预处
理，高压氧处理过程：舱内预置钠石灰，动物进舱后，先以纯氧

洗舱 10min，使舱内氧浓度达到 90%以上，再进行匀速加压，20
分钟加压至 2.5ATA，保留 60min后，再用 20min减至常压出
舱。
1.3.2 大鼠减压病模型制备 依照陈锐勇等制作的动物模型[10]。
大鼠适应性饲养 5天后，第 6天同 HBO组同时放置于动物加
压舱内，舱底铺以钠石灰吸收残余 CO2。舱内温度维持在 23～
25℃。20min匀速升压至 7.0ATA，停留 20min使大鼠充分换
气，2min内快速减压常压。
1.4 实验取材及制备
1.4.1 组织匀浆液的制备 减压 24h后, 每组 8只动物用 2%戊
巴比妥钠深麻醉，无菌条件下解剖取出肺脏，用冰冷的生理盐

水漂洗，除去血液，放置冰块盘中迅速分离出左侧肺脏，用滤纸

吸干水分，定量好组织，按 1:9比例加入 0.9%氯化钠冷溶液，在
冰浴中制成肺组织匀浆液，离心 15min(3000r/min)后，取上清
液，待测。
1.4.2 肺组织病理学观察 每组 2只动物用同样方法麻醉后，经
心脏灌注生理盐水 150ml、4%多聚甲醛 400ml后，立即分离出
肺组织，将组织置于 4%多聚甲醛中固定，经石蜡包埋，做成 4
μm的切片，HE染色，观察病理组织学变化[11]。

1.5 样品测定
1.5.1 肺组织 GPx 根据试剂盒测定操作表中的步骤，分别为酶
促反应和显色反应两部分。酶促反应中分别设对照管和测试
管，先在两管中分别加入 1 mmol/L GSH 0.2 ml，测试管中再加
入 1:9组织匀浆液 0.2 ml，再分别向两管中加入试剂一 0.1 ml，
37℃准确反应 5 min，反应完成后再分别加入试剂二 2 ml，对
照管再加入 1:9 组织匀浆 0.2 ml；反应完成后离心 10min
(4000r/min),取上清 1 ml作显色反应；显色反应中分别设空白
管、标准管、对照管和测定管，空白管加入 1 ml GSH标准品溶
剂应用液，标准管加入 1 ml 20 μmol/L GSH标准液，对照管和
测定管分别加入酶促反应中已制备好的上清液各 1 ml，具体步
骤参照试剂盒说明书进行。
1.5.2 肺组织 SOD的测定 根据试剂盒操作方法，分别设对照
管和测定管，各管分别加入试剂一 1 ml，而后测定管加入加入
1:9组织匀浆液 20μl，对照管加入 20μl蒸馏水，混匀后分别向
各管依次加入试剂二、三、四各 0.1 ml后按照试剂盒说明书操
作。
1.5.3 肺组织MDA的测定 根据试剂盒操作方法，分别设标准
管、标准空白管和测定管，先在标准管加入 10 nmol/mL的四乙
氧基丙烷 100μl，而后标准空白管加入 100μl无水乙醇，测定管
加入 1:9组织匀浆液 100μl，然后分别向各管试剂一 100μl,混
匀后分别依次加入试剂二、三各 1.5 ml后按照试剂盒说明书操
作。
1.6 统计方法
所有实验数据采用 SPSS17.0统计软件分析，计算平均值

及标准差，结果以 x±s的形式表示，采用单因素方差分析，不
同处理组间差异显著性采用 t检验。以 P<0.05，差异有统计学
意义。

2 结果

2.1 各组 SD大鼠肺组织 HE染色病理变化
HE染色结果显示：对照组大鼠肺组织，肺泡结构完整，肺

泡壁薄，肺泡腔内比较清晰，未见异常变化(图 1A)；减压组大鼠
肺组织肺泡腔不够完整，肺泡破裂融合，肺泡壁增厚，有中度炎

性细胞浸润(图 1B)。高压氧组与减压组相比，上述病理改变明
显减轻（图 1C）。

图 1 各组 SD大鼠肺组织 HE染色结果。A:正常对照组; B:减压组; C:高压氧组（标尺 =50μm）
Fig.1 The results of HE staining in lung tissues of the SD rats in each group. A:NC group; B:DCS group; C:HBO group (bar=50μm)
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2.2 实验 SD大鼠肺组织 GPx活性、SOD活性、MDA含量变化
大鼠减压 24h后，检测肺组织 GPx活性、SOD活性、MDA

含量（表 1）。与对照组相比，减压组 GPx、MDA升高，SOD下降

（P＜0.05）；高压氧组 GPx、MDA下降，SOD升高（P＜0.05）。高
压氧组与减压组相比，GPx、MDA下降（P＜0.05），SOD 升高
（P＜0.05）。

Note : Compared with NC group, *P<0.05; compared with DCS group, #P<0.05

表 1各组 SD大鼠肺组织 GSH-PX活性、SOD活性、MDA含量变化（n=8,x±s）
Table 1 The contents of GSH-PX, SOD, MDA in lung tissues of the SD rats in each group(n=8,x±s)

Grouping
GSH-PX

(U/mgprot)

SOD

(U/mgprot)

MDA

(nmol/mgprot)

NC group 18.76±4.74057 17.961436±3.9438845 0.552355±0.1125087

HBO group 13.2167±2.40641*# 19.947558±4.7565125*# 0.393282±0.0968354*#

DCS group 30.3633±3.68372* 12.531212±3.6475434* 0.852911±0.3005216*

3 讨论

研究证实，预先给于缺血预处理，能减轻其后发生的严重

缺血所造成的组织损伤，称为缺血耐受[12]。运用各种手段诱导
缺血耐受是近来研究的热点。已经发现有很多种方法可以诱导
缺血耐受，例如，缺血、低氧、高压氧、高温、低温、睡眠剥夺等，
有些方法本身存在着明显的副作用。HBO作为临床常用的安
全有效的方法，可以诱导缺血耐受，受到很多研究者的青睐[13-15]。
减压病发生会时产生气泡，对神经、组织产生原发性的损害，还
会形成气栓，造成局部血液循环障碍，引起组织缺血、缺氧等损
伤。有文献报道，从高气压环境快速、大幅度地减压所导致的肺
损伤机制是由于减压过程中屏气等原因导致肺内压升高，撕裂

肺组织和血管，气泡进入血管或组织，而发生气肿、气胸，引发
一系列的呼吸、循环功能障碍[16,17]。我们用高压氧预处理大鼠减
压病模型观察了肺组织病理、抗氧化能力的变化。
肺组织病理结果显示，减压组与对照组对比，大鼠肺泡结

构失去原来正常结构，肺泡破裂融合，肺泡壁增厚，有中度炎性

细胞浸润，具有损伤特征；而高压氧组较减压组病理改变明显

减轻。提示高压氧预处理可以通过对肺组织产生的缺血耐受来
抑制快速减压时对肺组织造成的严重病理改变。
本实验发现减压 24小时后，可以引起一系列氧化应激指

标的改变，机体氧化和抗氧化的平衡被打破，过量的活性氧

（ROS）攻击生物膜，与其中的多不饱和脂肪酸发生脂质过氧化
反应。减压后谷胱甘肽过氧化物酶(GPx)活性明显升高，说明减
压可对机体造成的一定程度氧化损伤，机体会调动一些列的防

御机制来增强抗氧化能力；根据 DCS的发病机理得知，减压后
使机体产生大量气泡，这些气泡最后集中于肺，引起肺循环栓

塞、血流瘀滞以及白细胞聚集并激活，这些都可引起肺内自由
基生成增加；而高压氧组肺组织 GPx活性降低则说明了高压
氧可以抑制减压时 ROS的生成，同时加快 ROS清除，起到减
轻肺组织氧化损伤的作用。丙二醛（MDA）作为脂质过氧化最
主要的产物之一，可以直接反映脂质过氧化的程度，同时，也可

间接反映氧化应激水平[18]，本实验发现在减压后，大鼠MDA含
量明显增加，说明减压能使组织产生大量 ROS，攻击和损害组
织，给予高压氧预防后可显著改善此现象，证明高压氧预处理

具有一定的抗脂质过氧化反应作用。超氧化物岐化酶（SOD）是
抗氧化防御体系中一种重要的酶类，其生物学作用是催化 O2

-o

转化为 H2O2和 O2，再通过其它酶类，将 H2O2转化为 H2O，从而
阻止 O2

-o在需氧生物体内聚集，并实现清除机体氧自由基，维

持细胞内氧化还原状态，控制自由基处于无害低水平状态的目

的[19]。减压后肺组织中的自由基突然大量生生成，使得 SOD出
现自由基过载，过多的自由基使得 H2O2不能完全转化为 H2O，
这些多余 H2O2会抑制 SOD的活性；过度产生的氧自由基还可
直接氧化 SOD的巯基，从而进一步降低了 SOD的活性[20]。给
予高压氧预处理的大鼠 SOD活性有所提高，说明 HBO能加快
体内的气泡排出，纠正局部缺血状态．同时还有一定的抑制白
细胞激活的作用，因而使自由基生成减少，减轻 SOD的负担。
综上，通过高压氧预处理，可使减压病大鼠肺组织病理、抗

氧化能力得到明显的减轻作用。提示高压氧预处理对减压病具
有一定的保护作用，可以为减压病的预防提供一种新的思路。
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