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草酸钙结石患者尿液中纳米级和微米级晶体研究

黄志杰!李君君!何节玉!欧阳健明"

暨南大学生物矿化与结石病防治研究所!广东 广州
!

=*"H!+

摘
!

要
!

尿液中存在的微晶与尿石症的形成密切相关&采用
f

射线粉末衍射"

faP

#%傅里叶变换红外光谱

"

[̀Ta

#%纳米粒度仪%扫描电子显微镜"

.?_

#和透射电子显微镜"

?̀_

#研究了
+"

位草酸钙结石患者尿液

中纳米级和微米级晶体的组分%形貌和
\/15

电位!并与结石组分进行了比较&结果表明!草酸钙结石中常常

含有少量共生的尿酸%磷酸钙和磷酸铵镁(而草酸钙结石患者的尿微晶组分主要为尿酸%磷酸盐和草酸钙

等!晶体棱角尖锐!尺寸不一!从几十纳米到几十微米不等!并且有明显的团聚现象&

+"

位草酸钙结石患者

的尿纳米晶体的
\/15

电位平均值为
G=',+I$

!明显高于
+"

位健康对照者尿纳米晶体的
\/15

电位"平均值

G*+',I$

#(相比之下!结石患者尿液
)

e

值"平均值为
H'"!

#则与健康对照者"平均值
=',+

#没有明显差异&

利用现代仪器分析方法分析尿液微晶与尿石组分的关系!可为临床上对症下药!制定预防与治疗措施提供

重要的依据&
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尿石症是一种世界范围的常见病和多发病!每年的发病

率为
"'=A

#

='!A

!并呈现上升趋势*

*

+

&目前对其预防还没

有十分有效的方法!结石形成的机理也尚未研究清楚*

+

+

&尿

石症与地域%环境%生活条件%饮食习惯%全身性代谢紊乱

及泌尿系统本身的疾患等有关*

!

+

&草酸钙是泌尿系结石中最

常见的组分!约占
H"A

#

>"A

!因此对草酸钙结石的研究具

有重要的科学意义和临床价值&

尿石症形成的第一步是尿晶体从尿液中析出&早在
+"

世纪
#"

年代!一些学者*

<

!

=

+把尿晶体作为尿石症形成的危险

指数(但另一方面!由于健康对照者尿液中亦同样存在尿晶

体!因此!也有学者*

H

!

#

+认为!尿结晶的出现并不能作为患有

尿结石病的判断依据!这使得尿晶体与尿石形成是否具有密

切相关性仍然处于争论之中&

利用现代仪器分析方法定性%定量地分析尿石的组分和

所含元素!了解尿结石的理化性质%结构%结石类型形成的

倾向性!分析尿液微晶与尿石组分的关系!可为临床上对症

下药!制定预防与治疗措施提供重要的依据&

本文对草酸钙结石患者尿液的
)

e

值%纳米和微米级尿

微晶的组分%物相和
\/15

电位进行了分析!讨论了尿液
)

e

值%尿微晶组分与结石组分之间的联系&

*

!

实验部分

0/0

!

试剂和仪器

无水乙醇%叠氮化钠等为分析纯!溴化钾为光谱纯!所

有玻璃器皿均用二次蒸馏水清洗干净&
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尿石和尿液的收集和处理

+"

例泌尿系结石均为暨南大学第一附属医院泌尿外科

手术取石所得!其中男
,

名!女
**

名!年龄
++

#

H,

岁!平均

年龄
=*'H

岁&结石分别采用一次水和二次水清洗后!低温

"

="h

#烘干!然后在研钵内研成粉末&

faP

和
[̀Ta

分析表

明!这些结石的主要组分为
J5CL5

&尿结石患者的尿液来自

上述刚入院
J5CL5

结石患者的新鲜空腹晨尿!无结石病史的

健康对照者空腹晨尿来自暨南大学师生&
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尿液处理方法

新鲜晨尿收集后!测定其
)

e

值(然后加入
+A

"质量分

数#的叠氮化钠溶液"加入量为
*"IX

,

X

G*尿液#防腐(再加

入无水乙醇!加入量为尿液与无水乙醇体积比为
!F+

!搅拌

均匀!静置
!"I96

!使尿液中的蛋白质变性%沉淀&将上层

清液的一半尿液直接用于检测尿液中微米级晶体"

1

*"""

6I

#!另一半用
*'+

"

I

的滤膜过滤!用于检测尿液中的纳米

级"

2

*"""6I

#晶体&

尿微晶的
\/15

电位测定)取上述待测尿样直接用纳米粒

度仪检测&

尿微晶的
faP

!

[̀Ta

测定)将上述待测尿样用微量进

样器滴在洁净的
*+IIV*+II

载玻片上!置于无尘恒温烘

箱内!温度控制在"

="j=

#

h

!让尿液挥发!然后对留下的

尿液微晶分别进行
faP

和
[̀Ta

表征&采用
faP

鉴定尿石

和尿微晶组分时参照文献*

>

+进行&

尿微晶的
.?_

测定)将上述待测尿样超声
!I96

后!用

*""

"

X

微量进样器滴在洁净的
*"IIV*"II

载玻片上!

滴样量为
="

"

X

!

="h

烘干!然后放在干燥器中!干燥后做

.?_

检测&

尿微晶的
?̀_

测定)经
*'+

"

I

微孔滤膜过滤的尿样超

声
!I96

后!用
*""

"

X

微量进样器将上述待测尿样
="

"

X

滴

在铜网上!然后将铜网放在干燥器中干燥
+<O

后做
?̀_

检

测&

+

!

结果与讨论
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!

草酸钙结石的组分分析

采用
faP

和
[̀Ta

对
+"

例草酸钙结石患者的结石组分

进行分析!其作代表的
=

例草酸钙结石的
faP

和
[̀Ta

谱图

分别如图
*
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#和图
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#所示!均检测到归属于一水草酸钙

"

JC_

#的"
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"+"

#!"
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#和"
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#晶面

的
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!

!'H=

!
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!
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处峰值*

>

+

(

[̀Ta

检测到波数为
!<!#

#

!"H!

!

*H+*

!

*!*#

!

#>+

和
=*#

0I

G*的归属于
JC_

的特征吸收峰*

!

!

,

+

&此外!结石中还含

有少量磷酸钙"

J5Y

#或尿酸!

faP

分别检测到归属于
J5Y

的

"

"",

#!"

*"*"

#晶面"

PU+'"#

!

*'#!s

#*图
+

"

5

#+和尿酸的

"

**+
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+++

#晶面"

PU+'>"

!

+'+<s

#*图
!

"

5

#+的衍射峰*

>

+

(

[̀Ta

检测到分别归属于磷酸钙的特征吸收峰
+,+<

!

*"!#

!

H"!

和
=HH0I

G*

*图
+

"

D

#+和归属于尿酸的特征吸收峰
**+<

!

#<H

和
<#H0I

G*

*图
!
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草酸钙结石患者的尿微晶组分分析

对草酸钙尿石患者的尿晶体进行
faP

分析!部分检测

结果如图
<

"

5

#所示&可以看出!在
=

位代表性草酸钙结石患

者尿样中!在
X*

和
X+

样品均检测到
PU>'#>s

处归属于
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光谱学与光谱分析
!!!!!!!!!!!!!!!!!!!

第
!"

卷



(e

<

_

S

YC

<

,

e

+

C

的"

"*"

#晶面的衍射峰!

PU!',!s

处归

属于尿酸的"

+**

#晶面的衍射峰!

PU+'>>

!

+'*H

和
*'#!s

处归属于磷酸钙的"

"+*"

#!"

!"*+

#和"

+"+"

#晶面的衍射

峰*

>

+

(而
X!

#

X=

样品均检测到
PU!',!

!

+'>"s

处归属于

尿酸"

+**

#和"

**+

#晶面的衍射峰!

PU+'=+

和
*'H!s

处归属

于磷酸钙"

+**"

#和"

++*>

#晶面的衍射峰!

PU*',>s

处归属

于
JC_

的"

!"!

#晶面的衍射峰*

>

+

!即)草酸钙结石患者的尿

微晶组分主要为磷酸盐%尿酸和草酸钙&
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!!

草酸钙%磷酸三钙和磷酸八钙结石属于中性结石!其中

最常见的就是草酸钙结石!包括一水草酸钙"

JC_

#和二水

草酸钙"

JCP

#&无论在酸性尿液还是碱性尿液或者中性尿液

中!都可生成草酸钙晶体!其形成的主要原因不是尿液
)

e

值的高低!而是尿液中钙特别是草酸的浓度&

R253/3

*

**

!

*+

+等

通过研究表明!尿酸晶体能够明显地通过异相成核过程诱导

草酸钙晶体的生长(而体外模拟研究*

*!

+也表明!

J5Y

也可以

通过异相成核的过程诱导草酸钙晶体生长&因此!草酸钙经

常与尿酸或
J5Y

等共同生成混合性结石"图
+

和图
!

#&在酸

性尿液中通常生成与尿酸共生的结石!而在碱性尿液中则易

与
J5Y

%羟磷灰石%磷酸铵镁等共生成结石&

采用
[̀Ta

对草酸钙结石患者的尿液微晶进行检测!结

果如图
<

"

D

#所示&

=

位代表性患者尿液中都检测到
*H+<

0I

G*处归属于
JC_

和
JCP

混合物的特征吸收峰!

*!>+

和

#>+0I

G*处
JC_

的特征吸收峰*

!

!

,

+

(此外!还检测到尿酸

"

*H#"

和
H*,0I

G*

#!

(e

@

<

"

*<""0I

G*

#以及磷酸盐"

+,+<

!

**+"

#

,<"0I

G*

#

*

*"

+等物质&

综合
faP

和
[̀Ta

结果表明!草酸钙结石患者的尿微

晶组分主要为尿酸%磷酸盐和草酸钙!与结石的组分较为接

近&

!!

在用
faP

分析草酸钙结石患者的尿微晶组分时!只有

部分样品检测到
JC_

的存在!而另外一部分尿微晶的主要

组分为磷酸盐和尿酸&这可能与这些难溶盐在水中的溶解度

有关&

JC_

在
*""

S

水中只能溶解
"'"""H

S

!

J5

!

"

YC

<

#

+

和

(e

<

_

S

YC

<

,

He

+

C

可分别溶解
"'"!

和
=+

S

*

*<

!

*=

+

!而尿酸

的溶解度随尿
)

e

升高而增大!当尿
)

e='"

时!尿酸溶解度

为
"'""H

S

!

)

eH'"

时增加到
"'"+

S

!

)

e#'"

时则为
"'*=>

S

*

*H

+

&由于磷酸盐和尿酸的溶解度比
JC_

大得多!因此尿

液中含有较多的磷酸盐或尿酸!故
faP

和
[̀Ta

在草酸钙

结石中检测到这些物质&

faP

检测结石组分与尿液微晶组分时!发现对同一个

组分!如
JC_

!其表现的衍射峰值不完全相同!这与它们在

结石中和尿液中所表现的晶型不同有关!因而检测到的是该

组分的不同晶面&人体尿液中含有各种晶体生长抑制剂和促

进剂!尿液中的各种物质的组分和含量受每天饮食等因素的

影响不断变化*

*#

+

!进而影响尿液中各种晶体的生长速度和

生长位点*

*>

!

*,

+

!同时结石的形成受到多种因素的影响*

+"

+

!以

致
faP

检测时得到同一组分不同晶面的峰值&

@/#

!

草酸钙结石患者的尿微晶形貌

采用
.?_

和
?̀_

对尿液微晶进行观察!患者尿液中的

=*,*

第
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微晶棱角尖锐!尺寸不一!从几十纳米到几十微米不等!并

且有明显的团聚现象!分别如图
=

所示&
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!

草酸钙结石患者尿液中纳米级微晶的
b86:

电位及其与

健康对照者的差异

!!

健康对照者和草酸钙结石症患者尿微晶的
\/15

电位存

在明显的差异*图
H

"

5

#+&对照者尿晶体的
\/15

电位平均值

G*+'HI$

!而草酸钙结石患者尿晶体的
\/15

电位平均值

G=',+I$

&相比之下!健康对照者和草酸钙结石症患者的

尿液
)

e

值"平均值为
H'"!

#与健康对照者"平均值
=',+

#没

有明显差异*图
H

"

D

#+&

!!

在对照者尿液中!草酸钙晶体也经常是过饱和的!但是

结石的形成往往受到尿液中抑制剂诸如柠檬酸盐%镁离子%

骨钙素%

5̀II-e%23E5&&

蛋白等的抑制作用*
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&这些阴离子

抑制剂可以吸附在尿液中带正电荷晶体的表面!不但使得尿

液中微晶表面的
\/15

电位变负!排斥力增强!而且可以封闭

晶体表面的生长位点!从而抑制尿液中纳米级微晶的生长和

聚集&而结石患者尿液中存在的这些抑制剂的浓度较小!活

性较低!使得大多数的微晶没有被抑制剂吸附!仍然游离于

尿液中!游离的微晶彼此之间的静电作用力%范德华作用力

以及粘合力均比健康对照者的大!使得这些纳米级微晶比对

照者的更容易发生聚集&因此!相比健康对照者!草酸钙结

石患者尿液中纳米级微晶的
\/15

电位负值更小&
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#研究了草酸钙结石患者尿液中纳米级和微米级

晶体的组分%形貌和
\/15

电位!并与结石组分进行了比较&

尿石症患者的尿微晶组分与结石的组分相近&尿微晶的主要

组分为尿酸%磷酸盐和草酸钙等!尿液微晶包括六边形%菱

形和片状等!微晶棱角尖锐!尺寸不一!从几十纳米到几个

微米不等!并且有明显的团聚现象&患者尿液中纳米级微晶

的
\/15

电位比健康对照者的负值更小!而尿液
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