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[ 摘要 ] 目的 探究经颅内血肿微创引流术治疗的硬膜外血肿患者，术后应用依达拉奉对其神经功能和血清炎症-氧化应激反应的影响。

方法 前瞻性将 102 例经颅内血肿微创引流术治疗的硬膜外血肿患者随机分为常规组和依达拉奉组，各 51 例，对比 2 组手术相关指

标以及血清炎症因子、氧化应激和炎症-氧化应激指标之间的差异，以美国国立卫生研究院卒中量表（National Institutes of Health 

Stroke Scale，NIHSS）和改良 Barthel 指数（modified Barthel index，MBI）分别评估患者神经功能和日常行动能力。结果 依达拉

奉组住院时间较常规组明显缩短（P ＜ 0.05）。治疗后，依达拉奉组血清超敏 C 反应蛋白（high-sensitivity c-reactive protein，hs-

CRP）、肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）、白介素-6（interleukin-6，IL-6）、血清基质金属蛋白酶（matrix 

metalloproteinase，MMP）-9/-12、血清同型半胱氨酸（homocysteine，Hcy）、丙二醛（malondialdehyde，MDA）含量及

NIHSS 评分明显低于常规组（P ＜ 0.05），超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）、谷胱甘肽过氧化物酶（glutathione 

peroxidase，GSH-Px）水平和 MBI 评分明显高于常规组（P ＜ 0.05）。结论 依达拉奉能够显著改善经颅内血肿微创引流术后硬膜外

血肿患者的神经功能，降低炎症因子水平，增强抗氧化能力，提高患者的日常行动能力。
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[Abstract] Objective This study aimed to explore the effects of edaravone on neurological function and the inflammation-oxidative 
stress response in patients with epidural hematoma treated with minimally invasive drainage of intracranial hematoma. Methods A total of 
102 patients with epidural hematoma treated with minimally invasive drainage of intracranial hematoma were prospectively and randomly 
divided into a conventional treatment group and an edaravone group, with 51 cases in each group. The differences in serum inflammatory 
factors, oxidative stress, and inflammation-oxidative stress indicators between the two groups were compared. The National Institutes of 
Health Stroke Scale (NIHSS) and modified Barthel index (MBI) were used to evaluate patients, neurological function and daily mobility, 
respectively. Results The hospital stay was significantly shorter in the edaravone group compared to the conventional treatment group  
(P ＜ 0.05). After treatment, the levels of serum high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP), tumor necrosis factor-α (TNF-α), interleukin-6 
(IL-6), matrix metalloproteinase (MMP)-9/-12, homocysteine (Hcy), malondialdehyde (MDA), and the NIHSS score in the edaravone group 
were significantly lower than those in the conventional treatment group (P ＜ 0.05). The levels of superoxide dismutase (SOD), glutathione 
peroxidase (GSH- Px), and MBI score were significantly higher in the edaravone group than those in the conventional treatmentl group  
(P ＜ 0.05). Conclusion Edaravone can significantly improve the neurological function of patients with epidural hematoma after minimally 
invasive drainage of intracranial hematoma, reduce the levels of inflammatory factors, enhance the antioxidant capacity, and improve 
patients, ability to perform daily activities.
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颅内硬膜外血肿起病急、进展快，若不及时治

疗，则会导致严重神经功能障碍甚至危及生命，颅

内血肿微创引流术是重要的治疗手段，但术后神经

功能恢复仍面临挑战。术后炎症与氧化应激反应影

响患者预后，缺血、缺氧激活炎症反应，促使炎症

细胞浸润与因子释放，加重神经损伤、破坏血脑屏障，
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导致脑水肿形成，从而阻碍神经功能恢复 [1]。依达

拉奉具有抗氧化和抗炎作用，能减少自由基对神经

细胞的损害，减轻炎症对脑组织的破坏，该药物在

急性脑梗死、脑出血等神经系统疾病治疗中已被证

实可改善患者的神经功能 [2]。然而，依达拉奉在经

颅内血肿微创引流术治疗的硬膜外血肿中的治疗效

果，以及对炎症-氧化应激反应的调节机制，尚不明

确。因此，本研究旨在探讨依达拉奉对经颅内血肿

微创引流术后硬膜外血肿患者神经功能及炎症-氧化

应激反应的影响，以期为相关临床治疗提供参考。

1  对象与方法
1.1  研究对象

本研究属于前瞻性研究，选取金华市人民医院

神经外科 2020 年 5 月至 2023 年 5 月收治的 102 例

经颅内血肿微创引流术治疗的硬膜外血肿患者作为

研究对象。本研究经本院伦理委员会批准后开展

（No. KY2020039）。纳入标准：①依据磁共振成像

（magnetic resonance imaging，MRI）影像学表现以

及临床体征诊断为硬膜外血肿 [ 硬膜外血肿的判定

标准参考了 Kim 等 [3] 关于硬膜外血肿的 MRI 影像学

表现相关研究及硬膜外血肿临床体征 [4]，影像学中

血肿位于颅骨内板与硬脑膜之间，呈双凸透镜形或

梭形，血肿体积达 15 mL 及以上；中线移位不超过 

10 mm；格拉斯哥昏迷量表（Glasgow Coma Scale，
GCS）评分 9 ~ 15 分，或存在头痛、呕吐、局灶性

神经功能缺损进行性加重 ]；②年龄 18 ~ 75 岁； 
③接受颅内血肿微创引流术治疗；④患者或其家属

签署知情同意书。排除标准：①合并脑肿瘤、脑梗

死等严重脑部疾病；②有严重肝肾功能障碍；③对

依达拉奉过敏；④合并其他全身性严重感染性疾病；

⑤合并精神系统疾病或智力发育障碍。按照随机数

字表法对患者进行分组，对纳入患者生成随机数字，

根据随机数字的大小顺序对患者编号排序，将前 51
个随机数字对应的患者分配至常规组，后 51 个随

机数字对应的患者分配至依达拉奉组。每组 51 例。

2 组患者基线资料如表 1 所示，差异无统计学意义 
（P ＞ 0.05）。

表 1  2 组患者基线资料比较

Table 1  Comparison of baseline data between the two groups of patients

组别 n
性别 / 例 (%)

年龄 / 岁
（x±s）

体重指数/ 
kg·m-2

（x±s）

发病到入院时间 /h
（x±s）

GCS
评分 / 分
（x±s）

血肿量 /
mL

（x±s）男 女

依达拉奉组 51 27（52.94） 24（47.06） 62.04±4.41 23.89±3.12 12.07±1.92 10.50±2.33 33.08±5.46
常规组 51 26（50.98） 25（49.02） 61.20±2.82 23.15±2.67 11.59±1.61 10.19±2.07 32.51±8.19

t/χ2 0.079 1.245 1.312 1.394 0.708 0.390
P 0.779 0.217 0.191 0.167 0.480 0.697

组别 n
受伤原因 / 例 (%) 合并基础疾病 / 例 (%) 吸烟史 /

例 (%)
饮酒史 /
例 (%)交通伤 坠落伤 摔伤 其他 高血压 糖尿病 冠状动脉粥样硬化性心脏病

依达拉奉组 51 24（47.06） 11（21.57） 10（19.61） 6（11.76）17（33.33） 10（19.61） 6（11.76） 14（27.45） 11（21.57）
常规组 51 21（41.18） 15（29.41） 9（17.65） 6（11.76）18（35.29） 9（17.65） 5（9.80） 12（23.53） 9（17.65）

t/χ2 1.213 0.044 0.061 0.085 0.215 0.263
P 0.749 0.834 0.805 0.771 0.643 0.608

GCS：Glasgow Coma Scale（格拉斯哥昏迷量表）

1.2  方法

常规组：患者接受颅内血肿微创引流术及神经

外科常规治疗。包括控制颅内压、维持水电解质平衡、

营养支持和预防感染等。术后经引流管向血肿腔内

注入注射用尿激酶（天津生物化学制药有限公司，

国药准字 H12020492，规格：10 万单位/瓶）6 万单

位（溶于 3 ~ 5 mL 生理盐水）。夹管 4 h 后自然开

放引流，每日 1 次，连用 3 ~ 7 d 后拔管。术后予以

抗生素预防感染，并定期冲洗血腔，术后随访 30 d。
依达拉奉组：在常规组治疗方法的基础上，

于术后 24 h 内开始静脉滴注依达拉奉（南京先声

东元制药有限公司，国药准字 H20200007，规格： 

10 mg : 5 mL），取 30 mg 溶解于 100 mL 生理盐水中，

每日静脉滴注 1 次，滴注时间不少于 30 min。连续

用药 2 周。

1.3  观察指标

1.3.1  手术相关指标  记录手术相关指标，包括手术

时间、术中出血量、术后残留血肿量、术后引流时

间和术后住院时间。

1.3.2  血清炎症因子指标  于术前和术后 14 d，使用

免疫比浊法或酶联免疫吸附试验测定血清炎症因子

水平。具体方法：采集患者空腹外周静脉血样本 
3 mL，3 000 r · min-1 离心 10 min 后取血清。采用免疫 
比浊法测定血清中超敏 C 反应蛋白（high-sensitivity 

699



Prog Pharm Sci    Aug. 2025     Vol. 49     No. 8 2025 年 8 月    第 49 卷    第 8 期

符元号，等：依达拉奉在经颅内血肿微创引流术后硬膜外血肿患者中的应用

表 2  2 组患者手术指标比较（x±s）

Table 2  Comparison of surgical indicators between the two groups of patients ( x±s)

组别 n 手术时间/min 术中出血量/mL 术后残余血肿量/mL 术后引流时间/d 住院时间/d

依达拉奉组 51 185.41±24.20 193.64±15.10 17.97±2.52 10.38±1.71 12.50±2.13

常规组 51 182.52±23.11 191.43±11.60 18.25±3.31 9.96±2.11 14.82±2.75
t 0.620 0.825 0.517 1.058 4.802
P 0.537 0.411 0.607 0.607 ＜ 0.001

表 3  2 组患者血清炎症因子水平比较（x±s）

Table 3  Comparison of serum inflammatory factor levels between the two groups of patients ( x±s)

组别 n
hs-CRP/g·L-1 TNF-α/ng·L-1 IL-6/ng·L-1

术前 术后 14 d 术前 术后 14 d 术前 术后 14 d

依达拉奉组 51 26.56±3.03 12.73±1.66* 67.07±4.78 42.04±4.11* 60.93±2.85 26.77±1.86*

常规组 51 27.15±3.11 19.08±1.81* 66.71±5.08 55.12±4.23* 61.32±3.54 44.81±3.06*

t 0.970 18.460 0.368 15.835 0.613 35.936
P 0.334 ＜ 0.001 0.714 ＜ 0.001 0.541 ＜ 0.001

注：与同组术前比较，*P ＜ 0.05；hs-CRP：high-sensitivity c-reactive protein（超敏 C 反应蛋白）；TNF-α：tumor necrosis factor-α（肿
瘤坏死因子 -α）；IL-6：interleukin-6（白介素-6）

c-reactive protein，hs-CRP）浓度，并通过酶联免

疫吸附试验测定血清中白介素-6（interleukin-6，
IL-6）和肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α，
TNF-α）含量。

1.3.3  血清氧化应激指标  于术前和术后 14 d，利

用酶联免疫吸附试验测定患者血清中超氧化物

歧 化 酶（superoxide dismutase，SOD）、 丙 二 醛

（malondialdehyde，MDA）和谷胱甘肽过氧化物酶

（glutathione peroxidase，GSH-Px）水平。

1.3.4  血清炎症-氧化应激指标  于术前和术后 14 d， 
以酶联免疫吸附试验测定血清基质金属蛋白酶

（matrix metalloproteinase，MMP）-9/-12， 以 高 效

液相色谱电化学法测定血清同型半胱氨酸（homo-
cysteine，Hcy）水平。

1.3.5  神经功能指标  于治疗前及治疗 1 d，3 d，7 d，
14 d 和 30 d 后，利用美国国立卫生研究院卒中量表

（National Institutes of Health Stroke Scale，NIHSS）
对患者神经功能进行综合评估，该量表分值范围为

0 ~ 42 分，分值越高意味着神经缺损程度越严重 [5]。

1.3.6  日常行动能力指标  于治疗前及治疗 1 d，3 d，
7 d，14 d 和 30 d 后，利用改良 Barthel 指数（modified 

Barthel index，MBI）对患者日常行动能力进行综合

评估，该量表分值范围为 0 ~ 100 分，分值越高意味

着日常生活行动能力越强 [6]。

1.4  统计学方法

使用 SPSS 23.0 软件对数据进行统计处理。符

合正态分布的年龄、手术指标和炎症因子等计量资

料用均数 ± 标准差（x±s）表示，其中 2 组 NIHSS
和 MBI 评分属于重复测量资料，采用重复测量方差

分析模型进行统计分析，并进行事后 Bonferroni 两
两比较；其他计量资料组间比较采用独立样本 t 检
验，组内比较采用配对 t 检验；性别、并发症、合

并基础疾病等计数资料用例（%）表示，组间比较

采用 χ2 检验。当 P ＜ 0.05 时，2 组差异具有统计学

意义。 

2  结果
2.1  2 组手术指标比较

常规组和依达拉奉组手术时间、术中出血量、

术后残余血肿量和术后引流时间之间的差异在统计

检验中不显著（P ＞ 0.05），依达拉奉组住院时间

较常规组明显缩短（P ＜ 0.05），见表 2。

2.2  2 组血清炎症因子水平比较

术后 14 d，常规组和依达拉奉组 hs-CRP，
TNF-α 和 IL-6 较术前降低（P ＜ 0.05）；依达拉奉组 
hs-CRP，TNF-α 和 IL-6 水平低于常规组（P＜ 0.05），

见表 3。
2.3  2 组血清氧化应激指标水平比较

术后 14 d，常规组和依达拉奉组 SOD 和 GSH-
Px 较术前升高（P ＜ 0.05），MDA 较术前降低 

（P ＜ 0.05）；依达拉奉组 SOD 和 GSH-Px 高于常规 
组（P ＜ 0.05），MDA 水平低于常规组（P ＜ 0.05），

见表 4。
2.4  2 组血清炎症- 氧化应激指标水平比较

术后 14 d，常规组和依达拉奉组 MMP-9，
MMP-12 和 Hcy 较术前降低（P ＜ 0.05），依达

拉奉组 MMP-9，MMP-12 和 Hcy 水平低于常规组 
（P ＜ 0.05），见表 5。
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2.5  2 组 NIHSS 评分和 MBI 评分比较

事后 Bonferroni 两两比较发现：与治疗前相比，

常规组和依达拉奉组治疗后 NIHSS 评分随着时间的

延长而逐渐降低，MBI 评分随着时间的延长而逐渐

表 4  2 组患者氧化应激指标比较（x±s）

Table 4  Comparison of oxidative stress indicators between the two groups of patients ( x±s)

组别 n
SOD/U·L-1 MDA/mol·L-1 GSH-Px/μU·g prot-1

术前 术后 14 d 术前 术后 14 d 术前 术后 14 d

依达拉奉组 51 79.99±7.83 120.45±10.55* 6.73±0.60 3.42±0.33* 54.07±5.28 75.28±5.33*

常规组 51 78.23±8.11 96.43±9.14* 6.66±0.58 4.51±0.25* 55.53±5.04 68.37±4.19*

t 1.115 12.287 0.864 18.793 1.429 7.281
P 0.267 ＜ 0.001 0.389 ＜ 0.001 0.156 ＜ 0.001

注：与同组术前比较，*P ＜ 0.05；SOD：superoxide dismutase（超氧化物歧化酶）；MDA：malondialdehyde（丙二醛）；GSH-Px：
glutathione peroxidase（谷胱甘肽过氧化物酶）

表 5  2 组患者炎症- 氧化应激指标比较（x±s）

Table 5  Comparison of inflammation-oxidative stress indicators between the two groups of patients ( x±s)

组别 n
MMP-9/μg·L-1 MMP-12/μg·L-1 Hcy/μmol·L-1

术前 术后 14 d 术前 术后 14 d 术前 术后 14 d

依达拉奉组 51 220.02±16.73 103.35±9.89* 19.92±2.01 12.67±1.54* 22.73±2.07 8.01±1.02*

常规组 51 218.97±18.74 132.48±10.63* 20.28±1.76 16.19±1.06* 23.14±1.87 12.15±3.42*

t 0.299 14.329 0.962 13.435 1.049 8.28
P 0.765 ＜ 0.001 0.338 ＜ 0.001 0.297 ＜ 0.001

注：与同组术前比较，*P ＜ 0.05；MMP：matrix metalloproteinase（基质金属蛋白酶）；Hcy：homocysteine（同型半胱氨酸）

提高；其中依达拉奉组治疗后 1 d，3 d，7 d，14 d
和 30 d 的 NIHSS 评分明显小于常规组，MBI 评分

显著高于常规组，差异存在统计学意义（P ＜ 0.05），

见表 6 和表 7。

表 6  2 组手术前后 NIHSS 评分比较（x±s）

Table 6  Comparison of NIHSS scores before and after surgery between the two groups ( x±s)

组别 n 治疗前/分
治疗后
1 d/分

治疗后
3 d/分

治疗后
7 d/分

治疗后
14 d/分

治疗后
30 d/分

组内 F/P 组间 F/P
交互效
应 F/P

依达拉
奉组

51 23.81±
       1.07

17.62±
       1.34*

13.48±
       1.16*

10.03±
       1.22*

7.24±
      1.31*

4.53±
      1.28*

312.490/
＜ 0.001

18.726/
＜ 0.001

29.843/
＜ 0.001常规组 51 24.05±

       1.16
18.94±

       1.29 
15.56±

       1.24
13.11±

       1.18
11.23±

       1.27
9.54±

      1.33

注：与常规组比较，*P ＜ 0.05

表 7  2 组手术前后 MBI 评分比较（x±s）

Table 7  Comparison of MBI scores before and after surgery between the two groups ( x±s)

组别 n 治疗前/分
治疗后
1 d/分

治疗后
3 d/分

治疗后
7 d/分

治疗后
14 d/分

治疗后
30 d/分

组内 F/P 组间 F/P
交互效
应 F/P

依达拉
奉组

51 41.43±
       4.04

48.72±
       3.82*

54.55±
3.97*

58.84±
       4.13*

65.91±
       4.06*

70.33±
       3.95*

12.583/
＜ 0.001

25.674/
＜ 0.001

36.927/
＜ 0.001常规组 51 40.72±

       3.41
43.53±

       3.66
47.81±

4.02
50.34±

       3.52
56.71±

       3.70
59.08±

       3.84

注：与常规组比较，*P ＜ 0.05

3  讨论
颅内血肿微创引流术是治疗硬膜外血肿的常用

手段，但该术式对术后神经功能损害及炎症-氧化应

激反应干预作用有限。依达拉奉在急性脑梗死、脑

出血等疾病治疗中已被证实具有改善神经功能的疗

效。目前，依达拉奉对术后炎症-氧化应激反应的影

响及其具体的作用机制还缺乏深入的研究。炎症和

氧化应激反应在颅内血肿微创引流术后相互交织，

形成一个复杂的网络，增加了准确评估依达拉奉对

其影响的难度。本研究发现，依达拉奉组患者在治

疗后血清炎症因子、MMP 及氧化应激标志物水平

显著低于常规组，同时伴随 SOD 和 GSH-Px 活性及

MBI 评分的提升（P ＜ 0.05），这提示依达拉奉可

能通过双重抑制炎症级联反应与氧化应激损伤，促

进神经功能修复，其作用机制与既往关于依达拉奉

神经保护特性的研究相契合。
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硬膜外血肿的发生通常伴随免疫系统的激活，

导致多种炎症因子水平升高。在颅脑损伤患者中，

术后脑脊液中 hs-CRP 的水平与脑损伤类型、病情进

展和预后密切相关。IL-6 和 TNF-α 等炎症因子通过

激活中性粒细胞、血管内皮细胞或上调黏附分子的

表达，释放活性氧对神经细胞造成直接损伤，加剧

脑水肿和神经细胞损伤 [7]。TNF-α 和 IL-6 作为核因

子（nuclear factor，NF）-κB 下游关键促炎因子，其

释放可加重血肿周围继发性脑损伤 [8]。本研究发现，

在颅内血肿微创引流术后应用依达拉奉的硬膜外血

肿患者中，血清炎症因子 hs-CRP，IL-6 和 TNF-α 水

平明显降低，且低于常规组（P ＜ 0.05），这与 Hu
等 [9] 的研究结果相似。依达拉奉对炎症因子的抑制

作用可能与其调节 NF-κB 信号通路相关。本研究观

察到依达拉奉组 MMP-9 和 MMP-12 水平显著降低，

进一步揭示其可能通过抑制 MMP 活性，减少血脑屏

障破坏及神经血管单元损伤。MMP-9 的过度表达与

脑水肿及神经元凋亡密切相关，而依达拉奉对 MMP
的抑制作用已在缺血性脑卒中被证实 [10]，本研究将

该机制延伸至硬膜外血肿术后场景，具有创新性。

依达拉奉作为自由基清除剂，其抗氧化效

应可通过直接中和羟自由基及抑制脂质过氧化实

现。本研究发现，依达拉奉治疗后显著提高了血

清 SOD 和 GSH-Px 的活性，降低了 MDA 的水平 
（P ＜ 0.05），这与 Chen 等 [11] 的研究结果相似，

表明依达拉奉可有效恢复内源性抗氧化酶系统功能。

Hcy 作为氧化应激敏感分子，其水平降低可能与依

达拉奉抑制还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸氧化

酶活性、减少超氧阴离子生成有关 [12]。这种多靶点

抗氧化机制可能协同减轻术后神经元线粒体功能障

碍，促进轴突再生 [13]。

患者使用依达拉奉后，NIHSS 评分降低、MBI
评分增加（P ＜ 0.05），提示抑制炎症-氧化应激通

路可直接转化为临床获益。相似研究发现，急性缺

血性脑卒中患者早期使用依达拉奉可在活动功能结

局方面获益 [14]。既往研究证实，TNF-α 可通过激活

胶质细胞加重白质损伤，而 MMP-9 过度表达可破

坏神经元突触可塑性 [15]。依达拉奉对上述通路的干

预可能通过减少神经元凋亡、促进突触重塑，最终

改善运动功能及日常行动能力。此外，氧化应激的

缓解可能保护海马区神经干细胞，促进认知功能恢

复 [16]，为未来研究提供了方向。

总之，经颅内血肿微创引流术治疗的硬膜外血

肿患者术后应用依达拉奉可减轻炎症反应，提高抗

氧化能力以调节氧化应激反应，进而改善神经功能

与日常行动能力。
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