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体外循环术中水通道蛋白改变对机体重要脏器的影响

李艺萱，刘晋萍

［摘要］：　 水通道蛋白是一种近年来备受关注的水运输调控蛋白。 本文概述了水通道蛋白及其在体外循环过程中的变

化对机体心脏、肺、肾、脑重要脏器的影响。 旨在探究体外循环过程中机体内环境水稳态的变化， 为围术期对液体平衡的管理

提供新思路。
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　 　 机体内环境维持高度依赖水在全身的分布、酸
碱平衡和电解质水平。 近年来，水通道蛋白（ ａｑｕａ⁃
ｐｏｒｉｎｓ，ＡＱＰｓ）在机体水平衡过程中的作用已成为一

个倍受关注的领域。 ＡＱＰｓ 是跨细胞和跨上皮水运

动起主要作用的蛋白，对水的跨膜运输和调控有重

要作用。 体外循环（ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ， ＥＣＣ）
是一种非生理循环，期间由于手术创伤、管路刺激、
低温、主动脉阻断、心脏停跳和复跳、输血等操作引

起的机体强烈炎症反应、缺血缺氧再灌注损伤以及

血流动力学改变等不良后果，很容易打破体内水平

衡状态。 研究 ＥＣＣ 期间各系统 ＡＱＰｓ 的变化规律，
可为 ＥＣＣ 期间体液失衡不良反应现象提供理论依

据， 指导临床更好的调节机体内环境的水稳态， 提

高围术期对液体平衡的管理，达到更好的预后。

基础项目：国家自然科学基金（８１６７０３７５）
作者单位：１０００３７ 北京，中国医学科学院北京协和医学院国

家心血管病中心阜外医院体外循环中心

通信作者：刘晋萍，Ｅｍａｉｌ：ｊｉｎｐｉｎｇｆｗ＠ ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

１　 水通道蛋白的概述

目前哺乳动物质膜上发现 １３ 种的 ＡＱＰｓ 介导

水跨细胞转运，它们在膜中以同型四聚体的形式聚

集，四聚体中的单体包含一个水孔和六个跨膜 α－螺
旋结构域，能选择性允许水或部分不带电荷挥发性

小分子有方向性的沿渗透梯度通过［１－３］。 目前分有

三类 ＡＱＰｓ，第一类仅进行单一水渗透称为经典

ＡＱＰｓ，包括 ＡＱＰ０、ＡＱＰ１、ＡＱＰ２、ＡＱＰ４、ＡＱＰ５、ＡＱＰ６
和 ＡＱＰ８；第二类转运水和小分子同源物 ＡＱＰｓ 称为

水－甘油 ＡＱＰｓ，包括 ＡＱＰ３、ＡＱＰ７、ＡＱＰ９ 和 ＡＱＰ１０；
第三类为不同于前两类的相关 ＡＱＰｓ，仅 ＡＱＰ１１、
ＡＱＰ１２ 两种，称“超水 ＡＱＰｓ”或“非正统 ＡＱＰｓ” ［４］。

２　 ＡＱＰｓ 对机体重要脏器的影响

２．１　 对心血管系统的影响 　 已在人和小鼠的心脏

基因水平上检测到 ＡＱＰ１、ＡＱＰ４、ＡＱＰ７ 和 ＡＱＰ１１。
在山羊体外实验中，在缺血、缺氧和停搏液条件下导

致心肌组织含水量增加，同时发现 ＡＱＰ１ 和 ＡＱＰ４
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表达均增加，可能是由于 ｍｉｃｒｏＲＮＡ－２１４ 下调起作

用。 心脏手术还会导致术后心肌顿抑和心肌水肿，
即使在间质区域少量水分增加也会导致心肌收缩力

显著降低［５］。 ＥＣＣ 缺血和再灌注损伤过程中许多

心脏病变，都与心脏组织中的液体增加有关。 ＥＣＣ
术后约 ２ ｈ 心脏 ＡＱＰ４ 基因表达增加，心肌水肿程

度达到峰值［６］。 同时研究表明 ＡＱＰ１ 和 ＡＱＰ４ 可能

对年龄相关性高血压的发展和心脏缺血的趋势有重

要预测作用。 ＥＣＣ 产生的刺激对新生儿和婴儿比

成人更加剧烈， 液体更容易通过毛细血管膜，更易

发生普遍的水肿和毛细血管微血管蛋白渗漏［７］。
ＡＱＰ４ 的缺失在急性心肌缺血再灌注中具有保护作

用，缺血再灌注后 ＡＱＰ４ 基因缺失的 ＫＯ 小鼠与野

生型小鼠相比梗塞面积显著减小，该分子可能成为

未来急性心肌梗死治疗以及 ＥＣＣ 过程中心肌保护

的有效靶点［８］。 研究发现富氢溶液抑制 ＡＱＰ１ 表达

可能对各种疾病有治疗作用，二氮嗪线粒体三磷酸

腺苷敏感剂的开放钾离子通道，降低了心房组织中

ＡＱＰ７ 的表达，减少 ＥＣＣ 手术期间的心肌水肿［９］。
２．２　 对呼吸系统的影响 　 气道和肺的表面广泛存

在各类 ＡＱＰｓ 促进水的选择性和快速双向运动。
ＡＱＰ１ 主要在微血管内皮中表达，ＡＱＰ４ 在气道上皮

中表达，ＡＱＰ５ 广泛在肺泡上皮表达，ＡＱＰ３ 在呼吸

道及基底膜中表达，ＡＱＰ８ 和 ＡＱＰ９ 在肺组织中也

有表达，但其具体细胞定位还不清楚［１０］。 机械通气

的潮气量和暴露时间将会影响 ＡＱＰｓ 的表达，高潮

气量可诱发加重肺水肿，ＡＱＰ１ 和 ＡＱＰ５ 均在高潮

气量条件下表达降低且随着机械通气暴露时间的延

长而增加［１１－１２］。 在 ＥＣＣ 条件下激活炎症细胞、加
速释放的炎性因子，打破了 ＡＱＰｓ 控制支气管扩张

的释放和支气管收缩的去除液体分泌的平衡，诱导

急性肺损伤出现明显的水肿［１３］。 ＥＣＣ 低温刺激细

胞因子的释放更明显，有着更广泛的内皮损伤和内

皮激活，由于上游促炎细胞因子肿瘤坏死因子－α 的

信号作用，ＡＱＰ５ 表达在基因水平上减少了 ２ 倍，在
蛋白水平上减少了 １０ 倍［１４－１５］。 敲除气管、支气管

以及肺泡上皮细胞表面 ＡＱＰ４ 及 ＡＱＰ５ 可发现细胞

外离子组成的改变，渗透压以及成分变化刺激肺对

胆碱能产生过度快速气道反应［１６］。 ＡＱＰ１ 和 ＡＱＰ５
表达的上调明显有助于 ＥＣＣ 术中氧气和红细胞携

氧的调控，促进氧气通过血气屏障，缓解肺部炎症，
减弱油酸或脂多糖诱导的肺损伤［１７］。
２．３　 对泌尿系统的影响 　 大量的研究表明 ＡＱＰｓ
对尿浓度和体液稳态很重要，ＡＱＰ１ 在近端小管、降
细支和降直血管细胞中表达，有助于近端小管的水

重吸收和肾渗透梯度的形成。 ＡＱＰ２ 主要在集合管

主细胞的顶膜和胞内小泡中表达，ＡＱＰ２ 的顶膜表

达受抗利尿激素精氨酸加压素调节［１８］。 而 ＥＣＣ 过

程中微环境改变例如渗透压、酸碱度和流体剪切力

等因素也影响 ＡＱＰｓ 对肾脏的水转运。 大量的胶体

预充后，血浆胶体渗透压过高还降低肾脏的有效滤

过率，不利于水的排出，如出现高钠血症和低血容量

血症的情况，血管加压素通过血管加压素Ⅱ型受体

从胞内转移到肾集合管的顶膜诱导 ＡＱＰ２ 表达［１９］。
当体液环境处于极端酸碱平衡失调时，ＡＱＰ６ 表达

会在长期碳酸氢盐碱性溶液环境培养的大鼠体内显

著上调，ＡＱＰ６ 透水性被迅速激活并伴有选择性的

氯化物作用［２０］。 酸性 ｐＨ 下，代谢性酸中毒大鼠尿

ＡＱＰ２ 排泄量减少，而肾脏 ＡＱＰ２ 基因和蛋白表达

增加，血管加压素与受体的结合亲和力降低。 此外，
尿碱化与尿外体 ＡＱＰ２ 排泄量增加有关，而尿外体

排泄量增加与血管加压素刺激无关［２１］。 ＥＣＣ 过程

中的血流控制和血液保护最大限度的保持红细胞的

稳定，除了分子氧外，一氧化氮通常也会与血红蛋白

结合并起反应，血液中一氧化氮是动静脉血液中由

一氧化氮合酶介导生成的内皮衍生松弛因子，调节

血管紧张度和体液稳态，在肾脏中影响内皮细胞和

球旁器官，保护局部血流并减少近曲小管中的液体

和钠重吸收，防止缺血－再灌注损伤［２２］。 在体外实

验中，一氧化氮和心钠素都增加了集合管中的降钙

素基因相关肽而刺激主细胞的 ＡＱＰ２ 易位，这一过

程是通过蛋白激酶体外 ＡＱＰ２ 丝氨酸 ２５６ 残基磷酸

化实现的［２３－２４］。
２．４　 对神经系统的影响　 ＡＱＰ４ 在面向脑血管和软

脑膜的星形胶质细胞末端大量表达，其表达水平和

亚细胞定位显著影响脑水转运。 ＡＱＰ４ 被认为与早

期脑水肿形成过程中脑血流量减少有关，在磁共振

图像上的信号强度以及区域变化中观察到 ＡＱＰ４ 参

与脑缺氧缺血早期的细胞肿胀和脑水肿。 研究发现

短时间的 ＥＣＣ 大脑左右两侧受干扰程度基本相同，
结束后逐渐恢复正常，ＥＣＣ 以及主动脉阻断时间越

长，导致水肿程度越大，也愈加发展成为不可逆水

肿，并且这种反应还取决于大脑的成熟程度［２５］。
ＡＱＰ４ 在血管源性水肿的脑水清除中起有益作用，
但在细胞毒性水肿和加剧细胞肿胀中起有害作

用［２６］。 对敲除脑 ＡＱＰ４ 的小鼠发生水中毒和局灶

性脑缺血的观察表明，在血管源性水肿中，水独立于

ＡＱＰ４ 进入脑实质， 但通过 ＡＱＰ４ 离开脑， 阻断

ＡＱＰ４ 功能可降低水肿形成率并提高存活率，同时

增加 ＡＱＰ４ 的功能可以加快水肿消除［２７］。 ＡＱＰｓ 表
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达上调剂的使用将增强细胞外水肿液体的吸收，与
皮质类固醇联合使用，能够更快地解决与肿瘤或是

ＥＣＣ 期间感染和炎症相关的水肿。 但是在乳酸导

致培养的大鼠星形胶质细胞肿胀模型中发现，ＡＱＰ４
的表达在星形胶质细胞细胞膜上增加，ＡＱＰ９ 的通

透性也增加［２８］。 ＣＰＢ 后期过程中由于炎症反应的

活跃致使 ＡＱＰ４ 在脑水肿的发展产生不利作用。 有

研究发现，例如缺氧诱导因子－１α 等炎性因子会通

过涉及 ＡＱＰ４ 和基质金属蛋白酶－９ 的分子途径级

联在脑水肿形成和血脑屏障破坏中起作用，抑制缺

氧诱导因子－α 或基质金属蛋白酶－９ 后血脑屏障通

透性显著改善［２９］。 在缺血缺氧再灌注的星形胶质

细胞中，敲除定位于星形胶质细胞的血管周围末端

的 ＡＱＰ４ 后细胞体积明显少于 ＡＱＰ４ 高表达的星形

胶质细胞；在复氧后，表达 ＡＱＰ４ 的细胞体积在第 ７
天逐渐减少恢复至对照水平，ＡＱＰ４ 在缺氧缺血和

复氧过程中的不同作用表明，敲除 ＡＱＰ４ 可以防止

缺氧缺血期间星形胶质细胞肿胀过程中的水流入，
但是也延迟水清除过程中星形胶质细胞肿胀的消

退［３０－３２］。

３　 结　 语

ＡＱＰｓ 作为一种机体水运输调控的一种方式，
具有独特的机制和生化特征，近年来一些研究也在

不断探索和完善水通道的作用机制。 ＡＱＰｓ 参与多

种器官的液体稳态维持，调控 ＡＱＰｓ 可以作为器官

水肿或脱水治疗的新靶点和新思路。 然而，ＡＱＰｓ
在 ＥＣＣ 过程中引起病理性液体失衡疾病的作用机

制以及抑制或激活 ＥＣＣ 过程中 ＡＱＰｓ 对器官保护

作用还未见更深的研究报道，这一具体过程仍有待

进一步的研究。
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ＲＮＡ ｉｎｔｅｒｆｅｒｅｎｃｅ［Ｊ］ ． Ｖｉｔａｍ Ｈｏｒｍ， ２０２０， １１２： １１９－１４５．

［２５］ Ｆｕｋｕｄａ ＡＭ， Ｐｏｐ Ｖ， Ｓｐａｇｎｏｌｉ Ｄ， ｅｔ ａｌ ． Ｄｅｌａｙｅｄ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｏｆ ａｓ⁃
ｔｒｏｃｙｔｉｃ ａｑｕａｐｏｒｉｎ ４ ａｆｔｅｒ ｊｕｖｅｎｉｌｅ ｔｒａｕｍａｔｉｃ ｂｒａｉｎ ｉｎｊｕｒｙ： ｐｏｓｓｉｂｌｅ
ｒｏｌｅ ｉｎ ｅｄｅｍａ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ［ Ｊ］？ Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ， ２０１２， ２２２： ３６６ －

３７８．
［２６］ Ｂｅｎｇａ Ｇ， Ｍｏｒａｒｉｕ ＶＶ． Ｍｅｍｂｒａｎｅ ｄｅｆｅｃｔ ａｆｆｅｃｔｉｎｇ ｗａｔｅｒ ｐｅｒｍｅａ⁃

ｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｅｐｉｌｅｐｓｙ［Ｊ］ ． Ｎａｔｕｒｅ， １９７７， ２６５（５５９５）： ６３６－

６３８．
［２７］ Ｎａｋａｙａｍａ Ｓ， Ａｍｉｒｙ － Ｍｏｇｈａｄｄａｍ Ｍ， Ｏｔｔｅｒｓｅｎ ＯＰ， ｅｔ ａｌ ．

Ｃｏｎｉｖａｐｔａｎ， ａ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ａｒｇｉｎｉｎｅ ｖａｓｏｐｒｅｓｓｉｎ Ｖ１ａ ａｎｄ Ｖ２ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
ａｎｔａｇｏｎｉｓｔ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｇｌｏｂａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｅｄｅｍａ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｃａｒｄｉａｃ ａｒｒｅｓｔ ｖｉａ ｐｅｒｉｖａｓｃｕｌａｒ ｐｏｏｌ ｏｆ ａｑｕａｐｏｒｉｎ－４［Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｃｒｉｔ

Ｃａｒｅ， ２０１６， ２４（２）： ２７３－２８２．
［２８］ Ｒｏｓｕ ＧＣ， Ｐｉｒｉｃｉ Ｉ， Ｇｒｉｇｏｒｉｅ ＡＡ， ｅｔ ａｌ ． Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ Ａｑｕａｐｏｒ⁃

ｉｎｓ １ ａｎｄ ４ ｉｎ ｔｈｅ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｎｅｒｖｏｕｓ Ｓｙｓｔｅｍ［Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｈｅａｌｔｈ Ｓｃｉ Ｊ，
２０１９， ４５（２）： ２１８－２２６．

［２９］ Ｆａｎｇ Ｘ， Ｔａｏ Ｄ， Ｓｈｅｎ Ｊ， ｅｔ ａｌ ． Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ａｎｄ ｄｙ⁃
ｎａｍｉｃ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ＭＭＰ９ ａｎｄ ＴＩＭＰ１ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｔｏｒｖａｓｔａ⁃
ｔｉｎ ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉａ－ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｒａｔｓ［ Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｌｅｔｔ，
２０１５， ６０３： ６０－６５．

［３０］ Ｍｉｇｌｉａｔｉ ＥＲ， Ａｍｉｒｙ－Ｍｏｇｈａｄｄａｍ Ｍ， Ｆｒｏｅｈｎｅｒ ＳＣ， ｅｔ ａｌ ． Ｎａ（＋）
－Ｋ（ ＋） －２Ｃｌ（ －） ｃｏｔｒａｎｓｐｏｒｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｅｄｅｍａ
ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｓｔｒｏｋｅ ｖｉａ ｔｈｅ ｐｅｒｉｖａｓｃｕｌａｒ ｐｏｏｌ ｏｆ ａｑｕａｐｏｒ⁃
ｉｎ－４［Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｃｒｉｔ Ｃａｒｅ， ２０１０， １３（１）： １２３－１３１．

［３１］ 许淑红，康辰，陈美灵，等． 大鼠脑缺血 ／ 再灌注后早期 ＡＱＰ４
的动态表达及其与脑水肿关系的研究［ Ｊ］ ． 中国药理学通报，
２０１６，３２（１０）：１４３３－１４４１．

［３２］ Ａｂｄｕｌｌａｈｉ Ｗ， Ｔｒｉｐａｔｈｉ Ｄ， Ｒｏｎａｌｄｓｏｎ ＰＴ． Ｂｌｏｏｄ － ｂｒａｉｎ ｂａｒｒｉｅｒ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ： ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｔｉｇｈｔ ｊｕｎｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｔｒａｎｓ⁃
ｐｏｒｔｅｒｓ ｆｏｒ ｖａｓｃｕｌａｒ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｃｅｌｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ，
２０１８， ３１５（３）： Ｃ３４３－Ｃ３５６．

（收稿日期：２０２０－１０－１５）　 　
（修订日期：２０２０－１１－１１）　 　

（上接第 ３６０ 页）
［１］ Ｓｃｈｅｐｅｒｓ ＮＪ， Ｂａｋｋｅｒ ＯＪ， Ｂｅｓｓｅｌｉｎｋ ＭＧ， ｅｔ ａｌ ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｃｈａｒａｃ⁃

ｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｏｒｇａｎ ｆａｉｌｕｒｅ ａｎｄ ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｏｎ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｉｎ ｎｅ⁃
ｃｒｏｔｉｓｉｎｇ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ［Ｊ］ ． Ｇｕｔ， ２０１９， ６８（６）： １０４４－１０５１．

［２］ Ｐａｇｅ ＭＪ， ＭｃＫｅｎｚｉｅ ＪＥ，Ｂｏｓｓｕｙｔ ＰＭ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｈｅ ＰＲＩＳＭＡ ２０２０
ｓｔａｔｅｍｅｎｔ： ａｎ ｕｐｄａｔｅｄ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ ｆｏｒ ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗｓ
［Ｊ］ ． ＢＭＪ， ２０２１， ３７２： ｎ７１．

［３］ Ｂａｎｋｓ ＰＡ，Ｂｏｌｌｅｎ ＴＬ， Ｄｅｒｖｅｎｉｓ Ｃ， ｅｔ ａｌ ． Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ａｃｕｔｅ
ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ－－２０１２： ｒｅｖｉｓｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ａｔｌａｎｔａ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｅｆｉ⁃
ｎｉｔｉｏｎｓ ｂｙ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ［Ｊ］ ． Ｇｕｔ， ２０１３， ６２（１）： １０２－

１１１．
［４］ Ｍｏｈｅｒ Ｄ， Ｊａｄａｄ ＡＲ， Ｔｕｇｗｅｌｌ Ｐ． Ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｒａｎｄｏｍ⁃

ｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌｓ． ｃｕｒｒｅｎｔ ｉｓｓｕｅｓ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ ｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ
Ｊ Ｔｅｃｈｎｏｌ Ａｓｓｅｓｓ Ｈｅａｌｔｈ Ｃａｒｅ， １９９６， １２（２）： １９５－２０８．

［５］ 夏亮，钱克俭，曾振国，等． 早期持续高容量血液滤过治疗重

症急性胰腺炎的临床研究［Ｊ］ ． 中华内科杂志，２０１２，５１（１１）：
８７１－８７４．

［６］ Ｓｕｎ Ｓ， Ｈｅ Ｌ，Ｂａｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ ． Ｈｉｇｈ－ｖｏｌｕｍｅ ｈｅｍｏｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｐｌｕｓ ｈｅ⁃
ｍｏｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｆｏｒ ｈｙｐｅｒｌｉｐｉｄｅｍｉｃ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ： ａ ｃｏｎ⁃
ｔｒｏｌｌｅｄ ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｓａｕｄｉ Ｍｅｄ， ２０１５， ３５（５）： ３５２－３５８．

［７］ Ｚｈｕ Ｙ， Ｙｕａｎ Ｊ， Ｚｈａｎｇ Ｐ， ｅｔ ａｌ ． Ａｄｊｕｎｃｔｉｖｅ Ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ Ｈｉｇｈ－

Ｖｏｌｕｍｅ Ｈｅｍｏｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｉｎ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ａｃｕｔｅ Ｓｅｖｅｒｅ Ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ：
ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｎｏｎｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｐａｎｃｒｅａｓ， ２０１１， ４０（１）：
１０９－１１３．

［８］ Ａｂｕｌｉｍｉｔｉ Ａ， Ｈｕｓａｉｙｉｎ Ａ， Ｓａｉｌａｉ Ｙ． Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＶＨＦ ｆｏｒ ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ ａｃｃｏｍｐａｎｙｉｎｇ ＭＯＤＳ［ Ｊ］ ．
Ｍｅｄｉｃｉｎｅ（Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ）， ２０１８， ９７（１）： ｅ９４１７．

［９］ Ｇｏｎｇ Ｄ， Ｚｈａｎｇ Ｐ，Ｊｉ Ｄ， ｅｔ ａｌ ． Ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｉｍｍｕｎｅ ｄｙｓｆｕｎｃ⁃
ｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ ｂｙ ｈｉｇｈ－ｖｏｌｕｍｅ ｈｅ⁃

ｍｏｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ： ａ ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ ｒｅｐｏｒｔ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ａｒｔｉｆ Ｏｒｇａｎｓ， ２０１０，
３３（１）： ２２－２９．

［１０］ Ｇｕｏ Ｊ， Ｈｕａｎｇ Ｗ， Ｙａｎｇ ＸＮ， ｅｔ ａｌ ． Ｓｈｏｒｔ－ｔｅｒｍ ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ ｈｉｇｈ－

ｖｏｌｕｍｅ ｈｅｍｏｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｏｎ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅ⁃
ａｔｉｔｉｓ［Ｊ］ ． Ｐａｎｃｒｅａｓ， ２０１４， ４３（２）： ２５０－２５４．

［１１］ Ｇｕｏ Ｈ， Ｓｕｏ ＤＷ， Ｚｈｕ ＨＰ， ｅｔ ａｌ ． Ｅａｒｌｙ ｂｌｏｏｄ ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ
ｏｆ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄ ｂｙ ａｃｕｔｅ ｌｕｎｇ ｉｎｊｕｒｙ［ Ｊ］ ．
Ｅｕｒ Ｒｅｖ Ｍｅｄ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｃｉ， ２０１６， ２０（５）： ８７３－８７８．

［１２］ Ｇａｏ Ｎ， Ｙａｎ Ｃ， Ｚｈａｎｇ Ｇ． Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ
（ＰＣＴ）， Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ （ＣＲＰ）， ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１７ （ ＩＬ－１７），
ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － ６ （ ＩＬ － ６ ）， ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｐｒｏｔｅｉｎ － Ｂ１
（ＨＭＧｂ１） ａｎｄ Ｄ－ｄｉｍｅｒ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ
ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ ｒｅｎａｌ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｔｈｅｒａｐｙ （ＣＲＲＴ） ａｎｄ
ｉｔｓ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ［ Ｊ］ ． Ｍｅｄ Ｓｃｉ Ｍｏｎｉｔ， ２０１８， ２４： ５８８１－

５８８６．
［１３］ Ｒｅｗａ ＯＧ， Ｖｉｌｌｅｎｅｕｖｅ ＰＭ， Ｌａｃｈａｎｃｅ Ｐ， ｅｔ ａｌ ． Ｑｕａｌｉｔｙ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ

ｏｆ ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ ｒｅｎａｌ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｔｈｅｒａｐｙ （ＣＲＲＴ） ｃａｒｅ ｉｎ ｃｒｉｔｉｃａｌ⁃
ｌｙ ｉｌｌ ｐａｔｉｅｎｔｓ： ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ Ｃａｒｅ Ｍｅｄ，
２０１７， ４３（６）： ７５０－７６３．

［１４］ Ｌｉｎ Ｙ， Ｈｅ Ｓ， Ｇｏｎｇ Ｊ， ｅｔ ａｌ ． Ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｖｅｎｏ－ｖｅｎｏｕｓ ｈｅｍｏｆｉｌｔｒａ⁃
ｔｉｏｎ ｆｏｒ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ ［ Ｊ］ ． Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ
Ｒｅｖ， ２０１９， １０（１０）： ＣＤ０１２９５９．

［１５］ Ｌａｒｖｉｎ Ｍ， ＭｃＭａｈｏｎ ＭＪ． ＡＰＡＣＨＥ－ＩＩ ｓｃｏｒｅ ｆｏｒ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ａｎｄ
ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｏｆ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ［ Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ， １９８９， ２ （ ８６５６）：
２０１－２０５．

（收稿日期：２０２１－１０－１１）　 　
（修订日期：２０２１－１１－０１）　 　

５７３中国体外循环杂志 ２０２１ 年 １２ 月 ２８ 日第 １９ 卷第 ６ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１９ Ｎｏ．６ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２８， ２０２１


