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目标导向液体治疗对失血性休克犬输液量及肺水通道蛋白 1、5的影响
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［摘要］ 目的 探讨目标导向液体治疗 （goal-directed fluid therapy ，GDFT） 对失血性休克犬输液量及肺水通

道蛋白 （Aquaporins，AQP） 1、5 表达的影响．方法 32 只比格犬随机分为 4 组 （每组 8 只）：假手术组 （S 组），

目标导向液体治疗组 （G 组），中心静脉压指导输液组 （C 组） 及定量输液组 （Q 组） ．G 组、C 组和 Q 组建立失

血性休克模型并维持休克状态 60 min，随后分别采用 GDFT、定量输液和中心静脉压指导的输液方案行液体复苏

并观察 4h．复苏液体乳酸林格氏液与羟乙基淀粉的输液比例为 1:1．实验结束后，记录复苏 4 h 的输液量及尿量；

测定肺组织的湿 / 干重量比 （W/D）；通过 RT-PCR 及 Western-blot 检测肺组织 AQP1 和 AQP5 的表达．结果 G 组的

输液量及尿量多于 Q 组和 C 组 （ ＜0.05）；G 组肺组织的 W/D 高于 S 组、Q 组和 C 组 （ ＜0.05）；G 组肺组织

AQP1 和 AQP5 的表达和 S 组、Q 组及 C 组比较差异无统计学意义 （ ＜0.05） ．结论 目标导向液体治疗会造成失

血性休克犬的输液量增加，但不影响肺组织水通道蛋白 1、5 的表达．
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［Abstract］ Objective To investigate the effects of goal-directed fluid therapy （GDFT） on the amount of

infusion and the expression of pulmonary aquaporins （AQP1 and AQP5） in hemorrhagic shock dogs. Methods

Thirty-two beagle dogs were randomly divided into four groups， sham operation group （group S，n＝8）， and

three treated groups: GDFT group （group G，n＝8）， central venous pressure-directed fluid therapy group （C

group， n＝8），quantity-directed fluid therapy group （Q group， n＝8） .The hemorrhagic shock model was

established with the modified Wigger's method and maintained 60 minutes. Then three strategyies of fluid

resuscitation was administrated to group G， group C as well as group Q and observation for 4 hours.Stroke volume

variation （SVV） below 10% was regared as targeted goal of group G， a fluid each bolus 2ml/kg of lactated Ringer's
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and hydroxyethyl starch was administered within 10 min when SVV exceed 10%. The resuscitation fluid was infused

with lactated Ringer's/ hydroxyethyl starch 1:1ratio.Autologous blood was infused and maintenanced the hemoglobin

between 100 and 110 g/L. After 4 hours of resuscitation，the fluid volume and the urine output were recorded.Then

lung tissue was sampled to detection the expression of AQP1 and AQP5 by RT-PCR and Western-blot; measure values

of wet-to-dry lung weight ratio （W/D） . Results Compared with the S group，Q group and C group， the amount

of infusion and lung wet-to-dry weight ratio in G group was significantly increased. No difference was found in the

expression of the AQP1 and AQP5 in all groups．Conclusion GDFT may increase the amount of infusion in

hemorrhagic shock dogs， but has no effect on the expression of pulmonary AQP1 and AQP5．

［Key words］ Hemorrhagic shock；Fluid therapy；Aquaporins

近年提出将目标导向液体治疗 （goal-directed

fluid therapy，GDFT） 用于围术期液体管理[1]，认为

以血液动力学的每博量或心输出量的最大化为补

液目标，可防止围术期不易识别的的血容量不足，

进一步改善术后转归．水通道蛋白 （aquaporins，

AQP） 的主要功能是介导自由水的跨细胞膜转运，

为水的快速转运提供一个主要通路，参与肺水的分

泌、吸收及细胞内外水的平衡．本研究旨在探讨目

标导向液体治疗是否会造成输液量增多和水通道蛋

白的变化．

1 材料与方法

1.1 实验动物和分组

选择健康比格犬 32 只 （由昆明医科大学动物

科提供），体重 10～12 kg （平均 11.2 kg），随机将

全部实验用犬分为 4 组 （n=8）：假手术 （sham

operation） 组 （对照组，S 组），目标导向液体治疗

组 （GDFT 组，G 组），中心静脉压 （central venous

pressure， CVP） 指导输液组 （CVP 组，C 组），定

量输液组 （Quantity 组，Q 组） ．

1.2 实验步骤

1.2.1 休克前准备 比格犬在饲养室饲养 1 周，

定量进食，自由饮水．术前禁食 12 h，但不禁饮．

入动物手术室后以 3%戊巴比妥钠 （上海化学试剂

厂） 1 mL/kg 桡静脉注射及氯胺酮 （上海第一生化

药业公司） 10 mg/kg 肌肉注射．颈部过伸位固定于

手术台上，行气管内插管 （ID 6.5 mm） ．气管导

管接麻醉机 （Drager Fabius Tiro，德国） 机控呼

吸．吸入氧浓度为 40% （FiO2＝0.4），潮气量

（Vt） : 10 mL/kg，呼吸频率 （Rf） : 25～35 次 /min，

吸:呼比 （I:E） 为 1:1.5．持续吸入 1.2%异氟醚

（Baxter 公司，美国） 维持麻醉，吸入异氟醚的麻

醉深度维持在 1 MAC （最低肺泡有效浓度） ．接

麻醉气体监护仪 （Datex-Ohmeda S/5，芬兰），实

验过程中调整呼吸频率将呼气末二氧化碳 （EtC02）

维持在 40～45 mmHg．留置尿管 （Buster，丹麦

Eickemeyer 公司） 记录尿量．双侧颈部和腹股沟区

用电动理发剪备皮并用碘伏消毒．从右颈外静脉穿

刺置入 8Fr 三腔中心静脉导管 （Arrow，美国），将

导管尖端置入上腔静脉与心房交界处 （置入深度以

在监护仪上出现 CVP 波形为准），建立静脉通道．

肌松剂先静注负荷量的维库溴胺 （浙江仙琚制药有

限公司） 0.2 mg/kg，然后持续泵入维库溴胺 0.2

mg/(kg.h)维持肌松．用电热毯 （四川绵阳彩虹电热

毯公司） 保温，体温 （T） 控制在 37～38℃．切开

双侧腹股沟区，显露双侧股动脉，右侧连接 PiCCO

系统 （Pulsion Medical Systems，德国） 监测心率

（HR）、平均动脉压 （MAP）、心输出量指数 （CI）、

SVV 及 T 等．左侧股动脉留作放血及采血通道．

假手术组 （S 组），仅给予插管及观察，观察期间

持续泵乳酸林格氏液和 6%羟乙基淀粉各 1 mL/(kg.

h)．

1.2.2 建立失血性休克模型 G 组、C 组和 Q 组

的休克模型采用改良的 Wiggers 失血性休克模型 [7]

制作：从比格犬左侧股动脉处以 2 mL/(kg.min)速度

放血并将动脉血引流至含枸橼酸的血液保存袋 （山

东威高公司） 中，在 30 min内将 MAP 降至基础值

的 50%，并维持休克状态 60 min．

1.2.3 液体复苏 休克 1 h 后行液体复苏．液体复

苏的晶体与胶体的比例为 1:1．晶体液采用乳酸林

格氏液 （广州百特医疗用品有限公司），胶体液采

用 6%羟乙基淀粉 130/0.4 （北京费森尤斯卡比医药

有限公司） ．液体复苏开始后即以 30 mL/(kg.h)的

速度输入自体血并维持血红蛋白 （Hb） 在 100～

110 g/L．复苏开始后每 10 min用微量血红蛋白检测

仪 （HemoCue Hb201，瑞典） 检测 1 次血红蛋白

（Hemoglobin，Hb） 浓度，复苏 2 h 后改为每小时

测定一次．G 组、C 组和 Q 组的液体复苏方案如

下： （1） G 组 （GDFT 组）：液体复苏过程中如

SVV 大于 10%，则在 10 min 内快速泵 4 mL/kg 液

体 （乳酸林格氏液和 6%羟乙基淀粉各 2 mL/kg）；
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如未达目标，则重复至达标 （SVV 小于 10%） ．

复苏达标后调整输液速度将 SVV 维持在 8～10%．

（2） Q 组 （定量输液组）：输液量[2]= 麻醉血管扩张

量 + 禁饮量 + 生理维持量 + 第三间隙再分布量 +

失血量．①生理需要量为生理盐水 2 mL/(kg.h) （输

晶体）；②手术期间体液在第三间隙的再分布量 2

mL/(kg.h) （输晶体）；③麻醉处理后的血管扩张量

6 mL/kg （输胶体）；④失血量：输入自体血，维持

Hb 在 100～110 g/L；⑤复苏达标后尽量将 MAP 维

持在基础值水平． （3） C 组 （CVP 组）：①液体复

苏过程中如 CVP 低于基础值，10 min 内快速输液

4 mL/kg （乳酸林格氏液和 6%羟乙基淀粉各 2

mL/kg），如未达标则重复液体复苏至 CVP 达到基

础值；②复苏达标后尽量将 CVP 维持在基础值

水平；③输入自体血，维持 Hb 在 100～110

g/L．复苏后观察 4 h.

1.3 观察指标与测定方法

（1） 记录各组放血前基础值 （T0）、休克后 1 h

（T1）、复苏 2 h （T2） 及复苏 4 h （T4） 时的 HR、

MAP． （2） 记录 G 组 T0、T1、T2 及 T4 时的 SV、

CI 及 SVV；记录 C 组在 T0、T1、T2 及 T4 时的

CVP． （3） 实验结束时记录各组的输液量 （晶体

量 + 胶体量）、放血量、输血量及尿量． （4） 实

验结束时抽取静脉血，用渗透压仪 （Loser OM815，

德国） 测定四组犬的血浆渗透压． （5） 标本取材：

实验结束后在深麻醉状态下放血处死尚存活的犬．

打开胸腔，取左下肺用于测定湿 / 干重量比

（W/D）：先称湿重量，然后置烤箱 （80 ℃，48 h）

烤至恒重，再称干重量，计算 W/D．湿 / 干重量比

值 % （W/D） =100× （湿重－干重） / 湿重．取出

左上肺，用体积分数为 10%的多聚甲醛固定，用

以 HE 染色．取出右肺中叶及下叶，用以检测水通

道蛋白 AQP1 及 AQP5．

1.4 AQP1及AQP5的检测

1.4.1 定量 RT-PCR 检测肺组织 AQP1 mRNA 及

AQP5mRNA 表达 取右肺中叶组织，采用 Trizol

试 剂 参 照 说 明 书 提 取 总 RNA， 二 步 法 进 行

RT-PCR．AQP1 引物序列：上游 5'AGCGAGTTCA-

AGAAGAAG 下 游 5'GATGAAGACGAAGAGGAT；

AQP5 引物序列：上游 5'AACTCGCTCAACAACAA-

C，下游 5'TCGGTGGAAGAGAAGATG；β- 肌动蛋

白 （actin） 引物序列：上游 5' AAGTCCATCTCCA-

TCTTC， 下 游 5'ACTCCACAACATACTCAG．PCR

反应条件为：95℃预变性 2 min，95℃变性 15 s，

60℃退火 30 s，72℃延伸 30 s，40 个循环．PCR

扩增仪为美国 Bio-Rad 公司．扩增产物经 3%琼脂

糖凝胶电泳分离成像，并进行灰度分析．

1.4.2 Western-blot 免疫印迹分析 AQP1 及 AQP5

蛋白的表达 取右肺下叶组织，常规提取肺组织蛋

白质，BCA 法定量，取 20 ug 样品加入等体积的

2×SDS-PAGE 样品缓冲液，沸水煮 5 min，进行

SDS-PAGE 蛋白电泳．其后转移至 PVDF 膜，按免

疫印迹试剂盒说明步骤操作．一抗：AQP1 （abcam

公司，28 kDa），AQP5 （abcam 公司，29 kDa），

actin （SAB 公司，45 kDa）；二抗：山羊抗兔

（abcam 公司） ．暗室曝光、显影后用凝胶成像机

（Image Stone 7500M，英国 UVP 公司） 测灰度，取

均值．

1.5 统计学处理

采用 SPSS 统计学软件进行分析，计量资料以

均数±标准差 （x±s） 表示，组内比较采用重复测

量设计的方差分析，组间比较采用单因素方差分

析， ＜0.05 为差异有统计学意义．

2 结果

2.1 一般资料

各组间实验动物的体质量、体长及实验时间比

较差异无统计学意义 （ ＞0.05） ．

2.2 各组输液量（晶体量 + 胶体量）、放血量、输

血量及尿量的比较

G 组的输液量 （晶体量，胶体量） 及尿量多于

Q 组及 C 组 （ ＜0.05） ．G 组的输液量 （晶体量，

胶体量） 及尿量多于 S 组 （ ＜0.01），见表 1．

2.3 各组各时点 HR、 MAP、 SV、SVV、CI 及

CVP的比较

G 组、Q 组和 C 组失血性休克后，T1 时的 HR

及 MAP 高于 T0 时 （ ＜0.05） ．G 组失血性休克

后，T1 时的 SV 及 CI 低于 T0 时 （ ＜0.05），SVV

高于 T0 时 （ ＜0.05） ．C 组 T1 时的 CVP 低于 T0

时 （ ＜0.05） ．复苏 2 h 后，G 组、Q 组和 C 组在

T2 时的 HR 及 MAP 逐渐降至基础值；G 组 T2 时的

SV 及 CI 逐渐升至基础值，SVV 逐渐降至基础值；

C 组 T2 时的 CVP 逐渐升至基础值．G 组在 T2 和 T4

时的 SV 及 CI 高于 T0 时（ ＜0.05）．G组在T2和T4时

的MAP 高于C组及Q组（ ＜0.05），见表2.

2.4 各组血浆渗透压的比较

S 组、G 组、Q 组和 C 组的血浆渗透压分别为

（296±31）、 （284±41）、 （291±37）、 （293±

31） mOsm/kg．各组间的血浆渗透压比较差异无统

计学意义 （ ＞0.05） ．

2.5 各组肺组织湿 / 干重量比（W/D）的比较
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表 2 各组各时点 HR、 MAP、 SV、SVV 、CI 及 CVP的比较 ［n＝8，（x±s）］
Tab. 2 Comparison of HR, MAP, SV, SVV, CI and CVP at different time points ［n＝8，（x±s）］

项 目 组 别 基础值 （T0） 休克后 1 h （T1） 复苏 2 h （T2） 复苏 4 h （T4）

HR （bpm） S 组 145±14 148±23# 143±21 139±19

G 组 143±18 170±30★▲ 146±19 135±15

C 组 141±15 178±27★▲ 142±23.1 144±17

Q 组 139±16 176±25★▲ 145±22 146±17

MAP （mmHg） S 组 115±11 117±6 117±8# 116±8#

G 组 117±11 60±7★▲ 130±11▲ 132±14▲

C 组 112±11 57±6★▲ 113±8# 113±8#

Q 组 116±7 59±7★▲ 119±8# 117±9#

SV （mL） G 组 13.5±3.8 7.6±3.5★ 15.7±3.5★ 16.5±3.5★

SVV （%） G 组 9.2±1.8 28.7±3.6★ 9.7±2.1 9.5±1.1

CI （L/(min.m2） G 组 1.85±0.3 1.21±0.4★ 2.08±0.6★ 2.13±0.3★

CVP （cmH2O） C 组 6.83±0.27 4.33±0.41★ 6.91±0.45 6.95±0.34

表 1 各组输液量（晶体量 +胶体量）、放血量、输血量及尿量的比较［n＝8，（x±s）］
Tab. 1 Comparison of total amount of fluid resuscitation (crystalloid amount plus colloid amount), total amount

of blood withdrawn, re-transfused blood amount and urinary output ［n＝8，（x±s）］
组 别 输液量（mL） 晶体量（mL） 胶体量（mL） 放血量（mL） 输血量（mL） 尿量（mL）

S 组 165±23** 84±13** 81±11** 0 0 71±36**

G 组 964±189 483±95 481±94 372±47 312±38 216±34

C 组 669±135* 334 ± 68* 335 ± 67* 336±28 305±17 104 ± 21*

Q 组 591±152* 295±78* 296±74* 351±35 298±23 127±25*

与 G 组比较，* ＜0.05，** ＜0.01.

组内比较：与 T0 比较，★ ＜0.05；组间比较：与 S 组比较，▲ ＜0.05；与 G 组比较，# ＜0.05.
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S 组、G 组、Q 组和 C 组肺组织的干 / 湿重比

值分别为 4.29±0.17、4.82±0.15、4.36±0.10 和

4.22±0.12，G 组高于 S 组、Q 组和 C 组 （ ＜

0.05） ．

2.6 肺组织病理变化

光镜下 S 组、Q 组和 C 组肺组织结构完整，

肺泡隔无水肿，肺泡腔清晰，有少量炎性细胞浸

润．G 组肺泡间隔增宽，部分肺泡萎陷，肺泡壁结

构破坏，偶见肺泡内有水肿液，有中等量炎性细

胞浸润．

2.7 各组肺组织水通道蛋白表达的比较

定量 RT-PCR 检测肺组织 AQP1 mRNA 及

AQP5mRNA 表达结果：定量 RT-PCR 结果表明，4

组间的 AQP1 mRNA 及 AQP5mRNA 水平的比较差异

无统计学意义 （ ＞0.05），见图 1．

各组 Western-blot 免疫印迹分析 AQP1 及 AQP5

蛋白的积分灰度值比较，见图 2.

4 组间肺组织 AQP1 及 AQP5 的 Western-blot 蛋

白条带积分灰度值比较差异无统计学意义 （ ＞

0.05），见图 3．

3 讨论

择期手术围术期传统补液方案的输液量主要根

据术前禁食、禁饮的生理需要量、胃肠道准备的丢

失量以及术中出血、蒸发量等计算而得，主要以维

持围术期血压、心率以及尿量等的稳定为目的．其

补液量多为预先确定量，未考虑手术患者的个体差

异，如性别、年龄、并发疾病及循环功能状态等．

而血压、心率以及尿量等由于受麻醉、手术应激等

众多因素影响，不能反映围术期轻度的容量不足．

因此传统的补液方案往往不能使机体达到理想的容

量状态．随着近年“目标导向输液”概念的提出，

个体化的输液策略成为了关注的焦点．目标导向输

液通过液体负荷使围术期血流动力学指标 （如每搏

量、心输出量） 的最大化为治疗目标，代替以往维

持术中心输出量或氧供达固定超常值的目标．该方

案强调补液方案的个体化，根据围术期不断变化的



图 1 肺组织 AQP1mRNA 和 AQP5mRNAR 的 RT-PCR

分析

Fig. 1 Comparison of expression of AQP1 mRNA and

AQP5mRNA detected by RT-PCR

图 2 肺组织 AQP1 及 AQP5 的 Western-blot 免疫印迹分

析

Fig. 2 Expression of AQP1 and AQP5 detected by

Western-blot

图 3 肺组织 AQP1 及 AQP5 表达的 Western-blot 蛋白条

带积分灰度的比较

Fig. 3 Comparison of expression of AQP1 and AQP5

detected by Western-blot
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液体需求进行个体化补液，而不是预先确定补液

量．故既可防止围术期容量不足．Westphal M 等[3]

认为，目标导向液体治疗方案是个体化的输液方

案，具有成为围手术期最优化输液策略的前景，

有助于提高高危手术患者的预后．

每搏量变异度 （Stroke volume variance，SVV）

反映的是某一段时间内每搏量的变异程度．它指

的是在控制性机械通气情况下，在一个呼吸周期

中每搏量的最大值 （SVmax） 与最小值（SVmin） 的

差值除以每搏量的平均值 （SVmean），即 SVV=

（SVmax－SVmin） /SVmean×100%．每搏量的变异

程度越大表明有效血容量不足就越明显，给予容量

负荷后心输出量就会增加．因而，SVV 作为功能性

血流动力学指标之一，具有预测心脏对容量负荷反

应的能力 [6]．常被用来预测液体治疗的反应性，以

指导围术期的液体治疗．SVV 是 Frank-Starling 曲

线上的位置标志．SVV 高时，病人的心脏工作在曲

线的陡峭部分；SVV 低时，到达曲线的平台位置．

在本实验中，如 PiCCO 系统的监测结果所示，G

组在失血休克后 1 h 时处于明显的低血容量状态，

SVV 升至最高值；而液体复苏开始后，SVV 逐渐

下降；随着输入量的增加，心室的容量负荷也随之

增加，每搏量的变异程度由大到小，SVV 数值也在

复苏 2 h 内逐渐降至正常；液体复苏 2 h 到液体复

苏 4 h 期间，SVV 数值保持正常，说明容量己经达

到饱和状态，血压也处于稳定状态．因此当血容量

不足时，SVV 较高，左心室处于 Frank-Starling 曲

线的上升段，说明机械通气导致的每搏量变化较血

容量正常时更显著；而当血容量补足时，左心室处

于 Frank-Starling 曲线的平台段，每搏量变化不明

显．本研究发现：G 组的输液量 （964±189） 多于

Q 组 （669±135） 及 C 组 （591±152），原因可能

在于目标导向液体治疗为追求每搏量的最大化，输

入了较中心静脉压指导的输液治疗及定量输液治疗

更多的液体，故 G 组在复苏 2 h 及 4 h 的 SV 和 CI

均超过术前，MAP 恢复得更高，肾灌注更好，尿

量也更多．但由于输入了较多的液体，G 组肺组织

的湿 / 干重量比 （4.82±0.15） 高于 S 组 （4.29±

0.17）、Q 组 （4.36±0.10） 和 C 组 （4.22±0.12）

（ ＜0.05），这说明 G 组肺组织的含水量高于 S 组、

Q 组和 C 组．G 组肺组织的含水量增高，结合病理

检查发现肺泡间隔增宽、偶见肺泡内有水肿液，这

说明将目标导向液体治疗用于失血性休克犬的液体

复苏有可能增加肺水肿的风险．

Benes J 等[4]将 SVV 作为目标导向应用到高危手

术患者的容量管理中发现：与对照组相比，目标导

向治疗组输入了更多的胶体 （1425 mL [1000-1500]

vs.1000 mL[540-1250]， ＝0.0028），但围手术期低

血压事件发生较低．

本研究采用“急性失血性休克”动物模型，然

后进行输血输液复苏，其优点是和临床十分接近．

失血性休克后有 40%的鼠会发生肺微血管通透

性增高、血管内液向肺间质渗漏[5]．对此以往研究

一直关注肺血管通透性的改变，而对水通道蛋白

（aquaporins，AQP） 的液体转运功能在肺损伤和肺

水肿形成中的作用尚缺乏认识．本研究旨在观察目
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23第 12 期 陶建平，等．目标导向液体治疗对失血性休克犬输液量及肺水通道蛋白 1、5 的影响

标导向液体治疗是否会影响失血性休克犬肺的水通

道蛋白的表达．

自 1988 年 Peter 在红细胞膜上发现第一个水通

道蛋白，揭开了水跨膜快速转运的神秘面纱以来，

至今人类已在哺乳动物体内发现了 11 种水通道蛋

白，即 AQP0-10．AQP1 主要在气道周围毛细血管、

淋巴管及肺泡毛细血管内皮细胞上表达，AQP5 则

定位于肺泡 I 型上皮细胞的肺泡腔面．AQP1 的主

要功能是清除支气管和血管周围组织的水份，

AQP5 则主要清除肺泡腔内水份．有学者研究表明，

肺泡上皮细胞除了完成气体交换外，还具有主动转

运液体的功能，主动转运是肺泡内液体清除的方式
[6，7]． 肺 泡 上 皮 液 体 主 动 转 运 系 统 由 钠 通 道

（EnaC）、钠钾 ATP 酶 （Na+/K+-ATPase，NKA） 和

水通道蛋白 （AQP） 组成，Na+ 经肺泡上皮Ⅱ型细

胞胞腔侧的 ENaC 进入细胞内，然后由基底侧表面

的 NKA 将 Na+ 泵至肺间质，由于 NKA 将 Na+ 排除

在细胞外，在细胞内造成了显著的电化学梯度，利

于 Na+ 通过细胞膜；在 Na+ 转运的同时，Cl- 则经

上皮细胞之间紧密连接被动进入细胞间隙，再进入

间质，由主动转运引起的上皮与间质之间渗透压差

则是水经肺泡上皮进入间质的动力．肺泡上皮的液

体主动转运功能能保持肺泡相对干燥．一些实验证

实[8，9]，在多种原因导致的急性肺损伤中，都存在肺

泡上皮细胞和毛细血管内皮细胞 AQP 表达量减少

和活性降低．且近年的研究表明 AQP1 及 AQP5 参

与了多种肺损伤后肺水肿的病理过程[10，11]．

研究表明，调节水通道蛋白的因素包括激素、

神经递质及细胞因子等．Hoffert[12]首次报道在高渗

透压环境下可诱导 AQP5 表达，该过程需要细胞外

信号调节激酶 ERK （extracelluar singal-regulated

kinase） 的活化．本研究采用的羟乙基淀粉渗透压

为 308 mOsmol/L，而乳酸林格氏液渗透压为 272

mOsmol/L．为了在同等条件下比较失血性休克犬的

输液量及水通道蛋白，本研究采用的乳酸林格氏液

与羟乙基淀粉的比例都固定为 1:1，这造成了 3 组

间的的血浆渗透压在复苏 4 h 时的差异无统计学意

义，这可能是目标导向治疗组的 AQP1 和 AQP5 表

达与假手术组、定量输液组及 CVP 输液组差异无

统计学意义的原因．

本研究的不足之处在于只做了乳酸林格氏液与

羟乙基淀粉的复苏比例为 1:1 的研究，尚缺乏其它

输液比例对失血性休克犬肺水通道蛋白的影响．

综上所述，目标导向液体治疗会造成失血性休

克犬的输液量及肺含水量增加，但不影响肺组织水

通道蛋白的表达．
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