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研究报告

肾结石两种造模方式血、尿生化的动态比对研究
郝志强，王勤章，倪　 钊，钱　 成，申茂磊，钱　 彪∗

（石河子大学医学院第一附属医院，石河子　 ８３２０００）

　 　 【摘要】 　 目的　 构建两种大鼠肾结石疾病模型，为肾结石病因学的探索提供支持。 方法　 将 ６０ 只大鼠随机

分为纳米细菌（Ｎａｎｏｂａｃｔｅｒｉａ，ＮＢ）组（ＮＢ 组，尾静脉注射 １ ２ ｍＬ ＮＢ 悬液，３０ 只）和乙二醇组（ＥＧ 组，１ ２５％乙二醇

饮水 ＋ １％氯化铵 ２ ｍＬ ／ ｄ 灌胃，灌胃持续时间为 ２ ｗ，３０ 只），实验周期为 １０ ｗ，每周每组各处死大鼠 ３ 只，处死前

采集大鼠血、尿标本，肾脏标本。 结果　 两组大鼠一般情况差异显著，肾体比差异不显著；病理结晶数差异不显著；
纳米细菌组与乙二醇组相比，血钙、血镁、血磷、肌酐、尿酸、尿素的差异不显著（Ｐ ＞ ０ ０５）；尿钙、尿 ｐＨ、尿比重、
２４ ｈ尿量的差异不显著（Ｐ ＞ ０ ０５）。 结论　 两种造模方式，就研究指标来看，差异无显著性，表明了纳米细菌造模

的可行性。 相较于传统的乙二醇造模方式，ＮＢ 造模具有更加温和的优点，且 ＮＢ 来源于肾结石本身，这一造模方式

与人体肾结石形成更加相似，更有利于肾结石成因的研究。
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　 　 泌尿系任何部位均可发生结石但最常始发于

肾，肾结石在形成时多位于肾盂或肾盏，肾脏内晶

体和有机物质的大量异常累积，最终导致肾结石发

病。 结石中 ９０％ 含有钙，其中草酸钙结石最常见。
目前对于肾结石的研究最常用的是乙二醇实验动

物模 型， 在 本 课 题 前 期 研 究 中 发 现 纳 米 细 菌

Ｎａｎｏｂａｃｔｅｒｉａ，ＮＢ）是结石的原因之一，并且成功利

用纳米细菌建立了动物模型［１］，为评价纳米细菌的

成石效能，现将两种模型成石过程中血、尿生化做

一个动态研究，旨在为肾结石病因学的研究提供数

据支持。

１　 材料和方法

１ １　 实验动物

选取 ６ 周龄左右，体重（２００ ± ２０） ｇ，Ｗｉｓｔａｒ 雄
性大鼠 ６０ 只，实验动物均是来源于新疆医科大学

实验动物中心的 ＳＰＦ 级雄性大鼠。 合格证号

［ＳＣＸＫ（新）２０１３ － ０００１］；新医动字［ ＳＹＸＫ（新）
２０１０ － ０００３］；福利伦理审查证号 ［２０１６］院伦审

动实字（００１）号（ＮＯ）Ａ２０１６ － ００１。 把 ６０ 只大鼠

按随机数表法分为纳米细菌组（ＮＢ 组，３０ 只）和

乙二醇组（ＥＧ 组，３０ 只），两组大鼠均先于新疆地

方与民族高发病教育部重点实验室适应性饲养 １
周，标准饲料喂养，饲料购自石河子大学实验动物

中心。
１ ２　 实验试剂与仪器

电子天平（ＬＴ１０００Ｂ，江苏常熟市大量仪器有限

责任公司），全自动生化分析仪（Ｍｏｄｕａｌ ＤＰＰ，德国

罗氏），多功能光学显微镜及图像采集系统（ＢＸ４０，
日本 Ｏｌｙｍｐｕｓ），透射电镜（ＪＥＯＬ⁃１２３０ Ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃｓ，日
本 ＪＥＯＬ）。

纳米细菌悬浊液（自制）、０ ９％生理盐水（山东

科伦药业有限公司）、１ ２５％ 乙二醇（天津永晟精细

化工有限公司）饮水、１％ 氯化铵（天津永晟精细化

工有限公司）。
１ ３　 实验方法

１ ３ １　 纳米细菌的制备

纳米细菌来源于肾结石患者清洁中段晨尿，收
集标本后提取并培养，具体操作如下：收集标本 ５
ｍＬ，生理盐水稀释 ２ 倍后滤器过滤、离心取管底液 １
ｍＬ，加入 ＤＭＥＭ 及热灭活胎牛血清培养，５％ ＣＯ２，
３７℃， ２８ ～ ３０ ｄ 换液 １ 次，培养 ６ ～ ８ 周，每 ３０ ｄ 换

液 １ 次。 筛选出无污染的标本制成 ＮＢ 悬液。

１ ３ ２　 模型的建立及标本采集

将 ６０ 只大鼠随机分为纳米细菌组（ＮＢ 组，尾
静脉注射 １ ２ ｍＬ ＮＢ 悬液，３０ 只）和乙二醇组（ＥＧ
组，１ ２５％乙二醇饮水 ＋ １％氯化铵 ２ ｍＬ ／ ｄ 灌胃，灌
胃持续时间为 ２ ｗ，３０ 只），实验周期为 １０ ｗ，每周

每组各处死大鼠 ３ 只，处死前采集大鼠血、尿标本，
供生化分析，并取两侧鲜活肾脏标本，供病理结晶

情况检测及肾体比 （肾脏重量 ／体重 × １００％ ） 的

计算。
１ ３ ３　 记录大鼠一般情况

连续观察 １０ ｗ 内各组大鼠饮食饮水、行为活动

等情况，并实时测量记录其体重变化。
１ ３ ４　 病理组织学检查

肉眼观察肾脏的颜色及其大小改变。 将标本

经固定、脱水透明、浸蜡包埋、切片贴片、脱蜡染色、
脱水透明、封固等步骤，制成石蜡病理切片，常规

ＨＥ 染色，在光学显微镜下观察结晶的形成情况，按
文献提供的肾脏结晶分级判定标准［１］，０ 级记为阴

性，Ｉ⁃ＩＶ 级记为阳性，进行综合、统计。
１ ３ ５　 生化指标

使用全自动生化分析仪检测肌酐，尿素，尿酸，
尿钙，血钙，血镁，血磷等生化指标，进行统计分析。
１ ４　 统计学方法

使用 ＳＰＳＳ２２ ０ 统计学软件进行分析，所有数据

以平均数 ± 标准差（ ｘ ± ｓ）表示，不同时间段的数

据，组间分析运用重复测量的方差分析，血、尿生化

及肾体比，组间比较用秩转换的非参数检验，组内

的比较采用 ＳＮＫ⁃ｑ 检验，结晶情况分析用 Ｆｉｓｈｅｒ 确
切概率法，显著性水准 α ＝０ ０５。

２　 结果

２ １　 大鼠的一般情况

第 １ ～ ２ 周，两组大鼠均表现无异，饮食饮水良

好，且性情安静温顺；自第 ３ 周开始，两组大鼠逐步

出现差异，第 ３ ～ ８ 周，相较于 ＮＢ 组而言，ＥＧ 组大

鼠在性情及活动度等方面表现更为强烈，后者活动

度明显升高且变得烦躁不安；第 ９ ～ １０ 周，两组大鼠

在饮食饮水、精神状态、活动度等方面均有不同程

度下降。 相比而言，ＮＢ 组大鼠食欲减低，活动减

少，精神倦怠，而 ＥＧ 组在此基础上，更加表现出针

刺反应迟钝等反应。 且在造模期间，清理 ＥＧ 组大

鼠垫料时，可见明显血尿痕迹，并有 ２ 只大鼠意外

死亡。
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２ ２　 肾脏标本观察

连续性观察 １０ 周内两组大鼠肾脏大体标本，肉
眼可见，第 １ ～ ２ 周两组大鼠均无明显改变，肾脏表

面光滑，肾皮质剖面为暗红色，髓质呈灰白色，肾门

处可见肾乳头、肾盏、肾盂等正常结构；自第 ３ 周开

始，乙二醇组较纳米细菌组大鼠肾脏略有增大，肾
皮质剖面呈红褐色，髓质呈橘黄色，皮髓结构清晰，
肾盏及肾孟良好。 第 ６ 周以后纳米细菌组部分肾脏

皮髓结构尚清晰，但有少量散在淡黄色颗粒沉积在

肾组织中，触之有沙砾感。 乙二醇组大鼠肾脏肿

大，颜色变浅或发白，剖面呈淡黄色，皮髓结构不清

晰，可见淡黄色颗粒沉积在皮髓交界处，触之有沙

粒样感觉，在解剖显微镜下，晶体以肾盂为中心呈

扇形分布。 称重计算其肾体比结果显示，差异无显

著性。 （表 １）
２ ３　 光学显微镜观察

显微镜下可见：纳米细菌组大鼠自第 ４ 周起，其
肾脏病理切片可见灰白色晶体，１０ 周计数，纳米细

菌组大鼠肾脏晶体阳性 １１ 只（阳性率 ５２ ４％ ），自
第 ３ 周起，乙二醇组大鼠肾脏切片可见明亮晶体，主
要分布于远曲小管，近曲小管及部分肾小球周围，
形态不规则，晶体多呈零星散在分布，少量晶体互

相连接成片成团。 两组数据运用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法

计算其统计学意义，结果显示 Ｐ≈０ ８８９，差异无显

著性。 （因 ＮＢ 组大鼠在第 ４ 周开始成石，ＥＧ 组大

鼠在第 ３ 周开始成石，而前几周已处死的大鼠也存

在成石的可能，所以在计算成石率时将之前已处死

的大鼠排除在大鼠总计数之外）（表 ２）
２ ４　 血液生化分析比对

采集大鼠血液标本进行检测，结果显示：１ ～ １０
周内，纳米细菌组与乙二醇组在血钙、血镁、血磷、
肌酐、尿酸、尿素等六个层面，均显示二者差异不显

著（Ｐ ＞ ０ ０５）。 （表 ３）
２ ５　 尿液成分分析比较

收集两组大鼠尿液标本进行检测分析得：对 １
～ １０ 周内，纳米细菌组与乙二醇组的尿钙、尿 ｐＨ、
尿比重、２４ ｈ 尿量等四个方面进行统计学分析，结
果显示，两组差异无显著性（Ｐ ＞ ０ ０５）。 （表 ４）

３　 讨论

肾结石是泌尿外科的常见病，容易复发，有资

料显示，经体外冲击波碎石技术治疗后的泌尿系结

石患者的结石复发率随着时间增长而有所升高，其
中第 １ 年复发率为 ６ ７％ ，至第 ５ 年复发率则增长

到 ４１ ８％ ［２］。 未解决这一问题，本课题组积极探寻

一种与肾结石形成过程相似的方式，改进造模手

段，旨在为肾结石病因学的研究寻求突破。
肾结石主要类型为草酸钙结石［３］，究其原因，系

体内草酸代谢紊乱所致［４］。 以往的研究，大都通过乙

二醇构建动物疾病模型［５］。 乙二醇为草酸代谢通路

的中间产物，亦是草酸的前体［６ － ７］。 因此，摄入乙二

醇可导致动物体内草酸增加而形成草酸钙［８］，从而成

功构建 Ｗｉｓｔａｒ 雄性大鼠肾结石模型。

表 １　 纳米细菌组与乙二醇组肾体比比较（ ｘ ± ｓ， ％ ）
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｒｅｎａｌ ｂｏｄｙ ｒａｔｉｏｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｎａｎｏ⁃ｂａｃｔｅｒｉａ ａｎｄ ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ｇｒｏｕｐｓ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

时间（ｗ）
Ｔｉｍｅ

１ ２ ３ ４ ５ ６ ７ ８ ９ １０
纳米细菌组
ＮＢ Ｇｒｏｕｐ ０ ６４ ±０ １１ ０ ７６ ±０ ５７ ０ ９１ ±０ ２０ ０ ９０ ±０ ２４ ０ ９４ ±０ １７ ０ ９４ ±０ １３ ０ ９５ ±０ ２２ ０ ９３ ±０ ０８ ０ ９１ ±０ ０６ ０ ９０ ±０ ０６

乙二醇组
ＥＧ Ｇｒｏｕｐ ０ ６３ ±０ ０１ ０ ７６ ±０ ０５ ０ ９２ ±０ ０９ ０ ９５ ±０ ０８ ０ ９８ ±０ ０６ ０ ９８ ±０ ０７ １ ０１ ±０ １０ １ ００ ±０ ０９ ０ ９５ ±０ ０２ ０ ９７ ±０ ０６

注：与乙二醇组比较，肾体比差异无显著性。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ．

表 ２　 纳米细菌组与乙二醇组病理结晶情况（％ ）
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｎａｎｏ⁃ｂａｃｔｅｒｉａ ａｎｄ ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ｇｒｏｕｐｓ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ ｎ ０ Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 成石率（％ ）

Ｓｔｏｎｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｒａｔｅ
纳米细菌组 ＮＢ Ｇｒｏｕｐ ２１ １０ ７ ３ １ ０ ５２ ４
乙二醇组 ＥＧ Ｇｒｏｕｐ ２４ ８ ９ ４ ２ １ ６６ ７

注：与乙二醇组比较，病理结晶情况差异无显著性。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ．
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表 ３　 纳米细菌组与乙二醇组血液生化分析（ｎ ＝ ６０）
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｂｌｏｏｄ ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｎａｎｏ⁃ｂａｃｔｅｒｉａ ａｎｄ ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ｇｒｏｕｐｓ

时间（ｗ）
Ｔｉｍｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

血钙（μｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｂｌｏｏｄ ｃａｌｃｉｕｍ

血磷（μｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｂｌｏｏｄ ｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ

血镁（μｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｂｌｏｏｄ ｍａｇｎｅｓｉｕｍ

肌酐（μｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ

尿酸（μｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｕｒｉｃ ａｃｉｄ

尿素（μｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｕｒｅａ

１ ＮＢ ２ ３９ ± ０． ０９ ２ ７１ ± ０． １８ １ ０６ ± ０． １３ ４１ １０ ± ３． ８９ ８５ ００ ± １３． ００ ５ ３４ ± １． ４５
ＥＧ ２ ４６ ± ０． １１ ２ ４６ ± ０． １０ ０ ９３ ± ０． ０８ ３９ ３７ ± １． ８２ ８０ ３３ ± ９． ８７ ５ ４５ ± １． ５４

２ ＮＢ ２ ３６ ± ０． ２１ ３ ４０ ± ０． ６５ １ ２４ ± ０． ０８ ４５ ４０ ± ５． ３０ ８１ ００ ± １３． ００ ６ ７６ ± ０． ７３
ＥＧ ２ ５２ ± ０． ０９ ２ ５０ ± ０． ０６ ０ ９７ ± ０． １６ ４１ ７７ ± １． ３７ ７２ ００ ± ５． ２９ ５ ８０ ± １． １８

３ ＮＢ ２ ５２ ± ０． ０７ ３ ０４ ± ０． ２４ １ １０ ± ０． １１ ４８ ５７ ± ９． ８０ ８４ ６７ ± １１． ０２ ５ ９３ ± １． ０２
ＥＧ ２ ５６ ± ０． ０５ ２ ６６ ± ０． ０２ ０ ９９ ± ０． １４ ４０ ７３ ± ３． １８ ７７ ００ ± ２． ６５ ４ ４９ ± ０． ３５

４ ＮＢ ２ ４４ ± ０． ２２ ３ ３０ ± ０． ７０ １ １８ ± ０． ２６ ５０ ２７ ± ４． １５ ９１ ００ ± ９． １７ ６ ８４ ± １． ０９
ＥＧ ２ ６３ ± ０． ０４ ３ ０８ ± ０． ０９ １ ００ ± ０． １７ ４２ ６３ ± ３． ０４ ７８ ６７ ± ８． ７４ ５ ９９ ± ０． ３７

５ ＮＢ ２ ４１ ± ０． １８ ３ ０５ ± ０． ２１ １ １６ ± ０． ２８ ６１ ６３ ± ６． １５ ９２ ６７ ± １７． ５６ ６ ３９ ± １． １６
ＥＧ ２ ８１ ± ０． １４ ２ ９２ ± ０． ２５ １ １３ ± ０． ２２ ５２ ８３ ± ４． ０５ ８１ ３３ ± ６． １１ ５ ９３ ± ０． ７９

６ ＮＢ ２ ４１ ± ０． ０９ ３ ７３ ± ０． ２１ １ １７ ± ０． １４ ５８ ２０ ± １７． ２７ ９６ ３３ ± ９． ６１ ７ ６３ ± ０． ８１
ＥＧ ２ ６８ ± ０． ０８ ３ ５５ ± ０． １７ ０ ８０ ± ０． ０４ ４７ ４０ ± ７． ８１ ８９ ３３ ± ４． １６ ６ ４０ ± ０． ３６

７ ＮＢ ２ ４３ ± ０． ０７ ２ ６１ ± ０． ２４ １ １４ ± ０． ２２ ６１ ８７ ± ６． ９０ ９２ ３３ ± １１． ５５ ７ ４１ ± １． ６７
ＥＧ ２ ６７ ± ０． １１ ４ ４５ ± ０． ３３ １ ６０ ± ０． １７ ５０ ４０ ± ３． ０６ ８１ ３３ ± １１． ６８ ５ ８４ ± ０． ２１

８ ＮＢ ２ ３５ ± ０． １３ ２ ６９ ± ０． ２１ １ ０５ ± ０． １７ ５５ ６０ ± １５． ９０ ９４ ３３ ± ６． １１ ７ ４９ ± ２． ３０
ＥＧ ２ ６６ ± ０． １２ ３ ８８ ± ０． ３２ １ ５８ ± ０． ２５ ４５ ８０ ± ６． ３７ ８６ ６７ ± ３． ２１ ５ １３ ± ０． ２１

９ ＮＢ ２ ３７ ± ０． ０８ ２ ３３ ± ０． ３９ １ ０８ ± ０． ０８ ５３ ６０ ± １１． ９２ ８６ ６７ ± ８． ０８ ６ ７３ ± １． ４４
ＥＧ ２ ５３ ± ０． １１ ４ ５４ ± ０． ２６ １ ７０ ± ０． ２０ ４９ ３３ ± ３． ２３ ７９ ６７ ± ３． ２１ ５ ４７ ± ０． ４６

１０ ＮＢ ２ ４５ ± ０． １０ ２ ９０ ± ０． ２６ １ １９ ± ０． ０９ ４７ ６０ ± ６． ５８ ８６ ００ ± １０． ４４ ６ ５９ ± １． １４
ＥＧ ２ ８７ ± ０． ０３ ３ ８５ ± ０． ２９ １ ７３ ± ０． １９ ４６ ３７ ± ４． ５７ ７５ ６７ ± ６． ６６ ６ １８ ± ０． ４９

注：与乙二醇组比较，差异无显著性。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ．

表 ４　 纳米细菌组与乙二醇组尿液生化分析（ｎ ＝ ６０）
Ｔａｂｌｅ ４　 Ｕｒｉｎｅ ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｎａｎｏｂａｃｔｅｒｉａ ａｎｄ ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ｇｒｏｕｐｓ

时间（ｗ）
Ｔｉｍｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

尿钙（μｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｕｒｉｎｅ ｃａｌｃｉｕｍ

尿 ｐＨ
Ｕｒｉｎｅ ｐＨ

尿比重
Ｕｒｉｎｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｇｒａｖｉｔｙ

２４ ｈ 尿量（ｍｌ）
２４ ｈ ｕｒｉｎｅ ｏｕｔｐｕｔ

１ ＮＢ １ ２３ ± ０ ３０ ７ １７ ± ０ ２９ １ ０１３ ± ０ ００３ ６ ６７ ± １ ２０
ＥＧ １ ０９ ± ０ ０７ ７ １７ ± ０ ２９ １ ０１３ ± ０ ００３ ６ ６７ ± １ ２０

２ ＮＢ １ ６０ ± ０ ５８ ７ ３３ ± ０ ２９ １ ０１０ ± ０ ００５ ７ ７７ ± ２ １４
ＥＧ １ １３ ± ０ ０９ ７ ３３ ± ０ ２９ １ ０１０ ± ０ ００５ ７ ７７ ± ２ １４

３ ＮＢ ２ ２４ ± ０ ５２ ７ ６７ ± ０ ２９ １ ０１２ ± ０ ００６ ８ １３ ± １ ８４
ＥＧ １ ６０ ± ０ ２５ ７ ６７ ± ０ ２９ １ ０１２ ± ０ ００６ ８ １３ ± １ ８４

４ ＮＢ ２ ６４ ± １ ３４ ７ ５０ ± ０ ５０ １ ０１５ ± ０ ００５ ８ ８７ ± ３ １７
ＥＧ ２ ００ ± ０ ７８ ７ ５０ ± ０ ５０ １ ０１５ ± ０ ００５ ８ ８７ ± ３ １７

５ ＮＢ ３ ０７ ± ０ ６６ ７ ５０ ± ０ ５０ １ ０１３ ± ０ ００３ ９ ４７ ± ０ ８７
ＥＧ ２ ３５ ± ０ ５２ ７ ５０ ± ０ ５０ １ ０１３ ± ０ ００３ ９ ４７ ± ０ ８７

６ ＮＢ ３ ０９ ± １ １２ ７ ３３ ± ０ ５８ １ ０１７ ± ０ ００８ ９ ５３ ± １ ３１
ＥＧ ２ ３５ ± ０ １８ ７ ３３ ± ０ ５８ １ ０１７ ± ０ ００８ ９ ５３ ± １ ３１

７ ＮＢ ３ １４ ± ０ ８２ ７ ６７ ± ０ ５８ １ ０１５ ± ０ ００５ ９ ０７ ± １ ００
ＥＧ ２ ２０ ± ０ ２８ ７ ６７ ± ０ ５８ １ ０１５ ± ０ ００５ ９ ０７ ± １ ００

８
ＮＢ ２ ６７ ± ０ ４７ ８ ３３ ± ０ ２９ １ ０１５ ± ０ ００５ ９ ２７ ± １ ３５
ＥＧ １ ９８ ± ０ ２６ ８ ３３ ± ０ ２９ １ ０１５ ± ０ ００５ ９ ２７ ± １ ３５

９ ＮＢ ２ ２９ ± ０ ４１ ８ ３３ ± ０ ２９ １ ０１５ ± ０ ００９ ８ ４７ ± １ １６
ＥＧ １ ８８ ± ０ ０４ ８ ３３ ± ０ ２９ １ ０１５ ± ０ ００９ ８ ４７ ± １ １６

１０ ＮＢ ２ １４ ± ０ ２６ ８ ００ ± ０ ５０ １ ０１５ ± ０ ００５ ８ ８０ ± ０ ８７
ＥＧ ２ ０８ ± ０ １５ ８ ００ ± ０ ５０ １ ０１５ ± ０ ００５ ８ ８０ ± ０ ８７

注：与乙二醇组比较，差异无显著性。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ．

　 　 近年来，纳米细菌在机体钙化性疾病中的作用

逐渐凸现出来，据资料显示，ＮＢ 是体内唯一可以产

生羟基磷灰石的生物［９］，在泌尿系结石的发生发展

过程中扮演着重要角色［１０］，ＮＢ 所特有的生物矿化

功能在临床许多钙化性疾病中都得到了有效验

证［１１］。 ＮＢ 作为钙化的核心［１２ － １３］，进一步促进了钙
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化的发展。 ＮＢ 在吸引并聚集的同时，还能够侵入

并破坏肾集合管的肾乳头细胞和肾小管上皮细

胞［１４］，形成结晶核心，这种晶体核心作为常见的结

石前体［１５］，最终诱发结石形成。
本研究同时构建了两种 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠肾结石模

型，最终两种方法都成功使大鼠形成肾结石。 检测

两组大鼠的成石率、血、尿生化，显示二者差异无显

著性，两种造模方式均可应用于肾结石的研究。 但

纳米细菌来源于肾结石本身，这一造模方式与肾结

石形成更加相似，更有利于肾结石成因的研究。 另

外两种造模方式各项指标的统计学检验，表明 ＮＢ
造模得以实施。 从血、尿生化等各项指标来看，ＮＢ
成石效能有一定意义。

造模期间观察两组大鼠一般情况，ＮＢ 组大鼠

食欲减低，活动减少，精神倦怠，而 ＥＧ 组在此基础

上，发生针刺反应迟钝等反应。 且在造模期间，清
理 ＥＧ 组大鼠垫料时，可见明显血尿痕迹，并有 ２ 只

大鼠意外死亡。 表明传统的乙二醇造模方式，对大

鼠机能的损害更为严重，纳米细菌造模稍加温和。
对实验结果，包括肾体比、病理结晶数、血液生

化、尿液生化等诸多指标进行统计学分析，结果显

示，上述指标之中，两组差异均无显著性，在造模的

完成度上，二者没有差异，均可以达到理想状态，并
成功构建 Ｗｉｓｔａｒ 雄性大鼠肾结石模型。 提示改良

的造模方式是有意义的。
综上所述，纳米细菌作为肾结石的成因之一，

可通过其自身的矿化反应，影响草酸钙代谢，形成

结石。
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