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·基础研究·

蓝光通过脑-肾轴对大鼠肾结石形成的影响研究
方道成，谢莉皊，全霖杰，张 奎，温 晖

（上海交通大学医学院附属松江医院泌尿外科，上海 201600）

Effects of blue light through the brain-kidney axis of rats on the formation of
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ABSTRACT：Objective To analyze the effects of blue light on the formation of kidney stones.Methods Atotal of 40 rats

were randomly divided into 4 groups：A，B，C，and D，with 10 rats in each group.Rats in groups C andD were administered with

a mixture of 10 g/L ethylene glycol，20 g/L ammonium chloride，and 100 g/L calcium gluconate via gavage（2 mL per mouse），

while rats in groupsA and B received an equal volume of physiological saline via gavage.From the second day after gavage，rats

in groups A and C were subjected to twice-daily blue light irradiation （one hour per session）as an intervention，while rats in

groups B and Dwere subjected to fluorescent lamp irradiation using the samemethod.After 4weeks of intervention，the 24-hour

urine samples were collected，and the rats were then euthanized for the collection of blood and kidney tissue samples.Serum

levels of antidiuretic hormone （ADH），urinary Ca
2+，and urinary oxalate （Oxa）were measured.Levels of malondialdehyde

（MDA）and superoxide dismutase （SOD）in kidney tissues were detected using ELISA.Von Kossa staining was performed to

observe pathological changes in kidney tissues and the presence of calcium salt crystals in the kidneys.Results Compared with

groupsA and B，groups C andD showed higher accumulation of calcium salt crystals in renal tissues，as well as elevated levels of

ADH，urinary Ca
2+，urinary Oxa，and MDA in renal tissues，additionally，the SOD level in renal tissues was lower （P＜0.05）.

Compared with group D，group C exhibited higher accumulation of calcium salt crystals in renal tissues，along with increased

levels ofADH，urinary Ca
2+，urinary Oxa，and MDAin renal tissues；conversely，the SOD level in renal tissues was lower（P＜0.

05）.Conclusion Blue light may increase the formation of kidney stones in rats by promoting the secretion of ADH in serum

and oxidative stress in kidney tissues through the brain-kidney axis.
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摘要：目的 分析蓝光通过脑-肾轴对大鼠肾结石形成的影响。方法 将 40 只大鼠随机分为A、B、C、D4组，每组 10 只。C、D组

大鼠采用 10 g/L乙二醇+20 g/L氯化铵+100 g/L葡萄糖酸钙（2 mL/只）进行灌胃，A、B组大鼠给予等体积量生理盐水灌胃。

A、C组大鼠从灌胃后第 2 天开始每日进行 2 次蓝光照射（1 h/次）干预，B、D组采用日光灯照射（方法同上），持续 4 周。收集大

鼠 24 h尿液后处死并收集其血液及肾脏组织样本。检测大鼠血清抗利尿激素（ADH）、尿 Ca2+和尿草酸（Oxa）水平，ELISA法

检测大鼠肾脏组织丙二醛（MDA）、超氧化物歧化酶（SOD）水平。Von Kossa染色观察肾组织病变以及肾脏中钙盐结晶情况。结

果 与A、B组相比，C、D组大鼠肾脏组织中钙盐结晶积分较高，血清ADH、尿 Ca2+、尿 Oxa及肾组织中 MDA水平较高，而肾组

织 SOD水平较低（P＜0.05）；与 D组相比，C组肾脏组织中钙盐结晶积分较高，血清 ADH、尿 Ca2+、尿 Oxa及肾组织中 MDA水

平较高，而肾组织 SOD水平较低（P＜0.05）。结论 蓝光可能通过脑-肾轴促进血清 ADH 分泌和肾脏组织氧化应激反应，进而

促进大鼠肾结石的形成。
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  肾结石作为一种常见的泌尿系统疾病，全球发病

率逐年升高，对公众健康构成了巨大威胁[1-2]。当前，

多项研究揭示了肾结石的形成是包括生活环境、饮食

习惯以及代谢性疾病等多种因素作用下的复杂过

程[3-5]。脑-肾轴在肾脏疾病中扮演着重要的角色，是

调控肾脏功能的重要生理网络，其发生异常可能通过
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影响代谢途径引发肾结石的形成[6-7]。

近期研究发现，光照尤其是蓝光，对人体生理功

能有着潜在影响[8-9]。蓝光与人体生物钟及代谢调节

机制紧密相关，能够通过视网膜神经节细胞（retinal

ganglion cell，RGC）的介导对大脑产生影响，并进一

步影响相关生理功能[10-11]。因此，我们推测蓝光可能

通过调节大脑功能影响脑-肾轴，从而对肾脏产生影

响。目前国内外关于脑-肾轴与肾结石关系的研究甚

少，鉴于此，本研究通过构建肾结石大鼠模型，探究蓝

光如何通过脑-肾轴影响大鼠肾结石的形成，并对其

潜在的作用机制加以讨论。

1 材料与方法

1.1 实验动物 SPF级 SD雄性大鼠 40 只，平均体

质量（210±15）g，由上海交通大学医学院附属松江研

究院（以下简称“本院”）动物中心提供。将大鼠饲养

在动物实验中心实验室内，适应性喂养 7 d，温度为

22～25 ℃，相对湿度为 50%～60%。本研究经本院

动物伦理委员会批准实施（2024SQ013）。

1.2 材料与仪器 丙二醛（malonaldehyde，MDA）

试剂盒（合肥莱尔生物科技有限公司）、超氧化物歧化

酶（superoxide dismutase，SOD）试剂盒（合肥莱尔生

物科技有限公司）、草酸（oxalicacid，Oxa）检测试剂盒

（上海优选生物科技有限公司）、蓝光激光器（上海熙

隆光电科技有限公司）、多功能全波长酶标仪。

1.3 实验方法

1.3.1 大鼠分组与造模 将 40 只大鼠随机分为 A、

B、C、D组，每组 10 只。对 C、D组大鼠采用 10 g/L

乙二醇+20 g/L氯化铵+100 g/L葡萄糖酸钙进行

灌胃（2 mL/只），A、B组大鼠给予等体积量的 9 g/L

生理盐水灌胃。照射标准参考既往蓝光相关动物实

验的方法，一般为 1～2 h，为保证造模的成功率，故

选择 2 h 照射时间，蓝光照射强度参考既往文献为

1300 lux，日光灯照射的强度为 3000 lux。A、C组大

鼠于灌胃后的第 2 天开始每日进行 2 次蓝光照射

（1 h/次），B、D组使用日光灯照射（方法同前），持续

干预4周后，用代谢笼收集大鼠 24 h尿液，用于尿液

相关指标检测。处死大鼠并收集血液以及肾脏组织

用于后续各项指标检测。

1.3.2 Von Kossa染色观察 肾组织的病理变化取

大鼠左侧肾脏，经生理盐水处理后用 40 g/L的多聚

甲醛进行固定处理。随后，遵循标准的 Von Kossa

染色方法处理程序进行染色，在光学显微镜下仔细观

察肾组织的病理变化，并根据钙盐结晶量化评分评估

肾组织病理改变的严重程度[12]。

1.3.3 血清抗利尿激素及尿 Ca
2+、尿 Oxa检测 采

集腹主动脉取 2 mL血液，离心（3500 r/min）15 min，

送本院检验科检测血清抗利尿激素（antidiuretic

hormone，ADH）。采 集 尿 液，离 心 （3500 r/min）

20 min，使用全自动生化仪检测尿 Ca2+含量，严格按

照试剂盒的说明进行尿 Oxa的测定。

1.3.4 ELISA法检测 MDA、SOD 取右肾制成体积

分数为 10%的匀浆，3500 r/min离心 15 min后取上

清液，按照试剂盒的说明进行操作，设定酶标仪波长

读取吸光度值，检测 MDA、SOD的含量。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 22.0 软件对所得数据

进行分析，计量资料以均数±标准差（x±s）表示，多

组间比较采用单因素方差分析，组间比较采用 t 检

验；方 差 不 齐 时，采 用 Kruskal-Wallis 检 验。

P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 Von Kossa染色观察肾组织的病理变化 A、B

两组大鼠肾脏组织无明显病理改变，未见钙盐结晶形

成。与 A、B组相比，C、D组可见肾小管扩张伴少量

炎细胞浸润，合并有钙盐结晶形成（黑色晶体），钙盐

结晶积分偏高（P＜0.05）；相较于 D组，C组肾脏组

织内钙盐结晶积分偏高（P＜0.05，图 1）。

2.2 四组大鼠血清 ADH、尿 Ca
2+及尿 Oxa水平比

较 A、B两组大鼠间血清 ADH、尿 Ca
2+ 及尿 Oxa

水平差异无统计学意义（P＞0.05）；与 A、B组相比，

C、D组血清 ADH、尿 Ca2+及尿 Oxa水平偏高（P＜

0.05）；与 D 组相比，C 组血清 ADH、尿 Ca2+ 及尿

Oxa水平偏高（P＜0.05，表 1）。

表 1 各组大鼠血清 ADH、尿 Ca2+及尿 Oxa水平比较

（x±s）

组别
血清 ADH/

（ng/L）

尿 Ca2+/

（mmol/L）

尿 Oxa/

（μmol/L）

A组 0.28±0.06 1.50±0.15 120.04±15.39

B组 0.36±0.10 1.58±0.13 131.04±15.69

C组 1.65±0.33*# 3.93±0.16*# 236.17±22.05*#

D组 1.31±0.29* 3.11±0.20* 211.64±23.97*

 ADH：抗利尿激素；Oxa：草酸；* 与 A、B 组相比，P ＜

0.05；#与 D组相比，P＜0.05。

2.3 四组大鼠肾组织MDA、SOD水平比较 A、B两

组大鼠间肾组织 MDA、SOD水平差异无统计学意义

（P＞0.05）；与 A、B组相比，C、D组肾组织 SOD水

平偏低、MDA 水平偏高（P＜0.05）；与 D 组相比，C
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组肾组织 SOD水平偏低、MDA水平偏高（P＜0.05， 图 2）。

A：四组大鼠 Von Kossa染色（×400），A、B组肾组织内无晶体沉积，未见明显病理学改变，C组肾小管内可见

大量结晶形成，D组肾小管内可见少量结晶沉积；B：四组大鼠钙盐结晶积分比较。#与 A、B组比较，P＜0.05；

*与C组比较，P＜0.05。

图 1 四组大鼠的病理染色以及钙盐结晶积分图

A：超氧化物歧化酶（SOD）水平比较；B：丙二醛（MDA）水平比较。#与 A、B组相比，P＜0.05；

*与 C组相比，P＜0.05。

图 2 四组大鼠肾组织超氧化物歧化酶、丙二醛水平比较

3 讨 论

肾结石是泌尿外科最常见的疾病之一，可能伴有

肾功能异常、泌尿系感染等其他并发症发生[2]。尽管

其发病机理尚不完全明确，但多因素相互作用的理论

已被广泛接受[3]。随着相关研究的深入，人们发现

脑-肾轴在肾脏疾病中起着一定作用
[7，13]。脑-肾轴涉

及中枢神经系统与肾脏的交互，主要通过下丘脑-垂

体和肾交感神经系统实现。下丘脑通过垂体调节相

关激素的分泌，进而影响肾脏的多种功能。肾交感神

经系统则调节肾血管，进而影响血流量和尿液生

成[13]。下丘脑中的室旁核（paraventricular nucleus，

PVN）是下丘脑调节内分泌和自主神经系统信息输

出的关键节点[14]。视上核（supraoptic nucleu，SON）

与 PVN共同在肾脏水盐平衡调节、神经调节及内分

泌功能调节中起重要作用。SON 和 PVN 可以调控

合成 ADH，作用于肾脏集合管，调节液体代谢平

衡[15]。本研究结果显示，与 D组大鼠相比，C组大鼠

的血清 ADH水平显著升高。这提示在病理状态下，

蓝光可以通过影响脑-肾轴刺激 ADH 的生成增加，

从而促进肾结石的形成。 

既往观点认为中枢神经系统因血脑屏障而具有

免疫特性，但近期研究揭示了中枢神经系统与免疫系

统存在重要的交互作用[13]。神经系统的多种细胞能

够释放细胞因子和趋化因子，从而激发炎症反应和氧

化应激[16-17]。在肾损伤大鼠模型的研究中观察到神

经递质水平发生了显著变化，这种变化对机体的多个

方面均产生了深远影响。同时，先天免疫中的 Toll

样受体（TLRs），特别是 TLR2 和 TLR4，在肾脏受损

时被激活，对脑肾之间的交互产生重要影响，并与局

部炎症、神经元损伤以及细胞因子表达的调控密切相

关[12]。本研究结果发现与 D组相比，C组 SOD水平

偏低、MDA水平偏高，提示脑-肾轴可能通过诱导氧

化应激在肾结石的发病过程中发挥重要作用。

目前已有研究显示，光学调节在脑-肾轴功能中

扮演着关键角色[9]。光的作用不仅局限于视觉引导，

还涉及一系列非视觉效应。这些非视觉效应部分是

由最新发现的对蓝光极为敏感的 RGC所介导的
[10]。

952现代泌尿外科杂志  2025 年 3 月第 30 卷第 3 期



http：//jmurology.xjtu.edu.cn；zgmnwk.cug.top

其影响范围广泛，包括激素分泌、心率、睡眠倾向、体

温以及基因表达等多个生理过程[19]。深入研究后，

人们发现了一种新型的感光细胞———内在光敏感视

网膜神经节细胞（intrinsically photosensitive retinal

ganglion cell，ipRGC）。这些特殊的细胞虽占 RGC

的一小部分，却在昼夜节律、睡眠和情绪等多个非视

觉功能中发挥关键作用[20]。特别是 ZHANG 等
[21]

的研究进一步指出，刺激 ipRGC能够影响下丘脑相

关神经递质的分泌。进一步的研究还发现，在相同光

照强度下，波长约为 460 nm的短波光（即蓝光）对脑

神经的刺激效果尤为显著[11]。

本研究发现 C、D组肾脏组织内钙盐结晶积分、

大鼠血清 ADH、尿 Ca2+及尿 Oxa水平高于 A、B组

大鼠；C 组大鼠肾脏组织内钙盐结晶积分、血清

ADH、尿 Ca2+及尿 Oxa水平高于 D组；并且与 A、B

组相比，C、D组肾组织 SOD水平偏低、MDA水平偏

高；与 D 组相比，C 组肾组织 SOD 水平偏低、MDA

水平偏高（均 P＜0.05），而 A、B组大鼠间相关数据

差异无统计学意义。这些发现提示，在病理条件下，

蓝光可能通过脑-肾轴影响体内 ADH 水平，并促进

氧化应激反应，从而促进肾结石的形成。这一观察结

果与既往关于 ADH 和氧化应激在肾结石形成中作

用的研究结论相吻合[12，22]。本研究进一步分析显

示，尽管 A、B组大鼠相关数据间差异无统计学意义，

但 B 组大鼠血清 ADH、尿 Ca2+、尿 Oxa、肾组织

MDA水平均高于 A组，这表明在生理条件下，蓝光

照射可能并不直接导致结石的生成，但可能是结石生

长的潜在促进因素。这一发现为深入理解蓝光对肾

结石形成的影响提供了新视角，即在正常生理条件

下，也应关注蓝光照射可能带来的潜在风险，尤其是在

当今科技快速发展、人们普遍长期面对蓝光照射的背

景下。

本研究虽然初步揭示了脑-肾轴在肾结石形成中

的可能作用，但仍存在一定的局限性。首先，实验样

本量相对不足。其次，本研究并未深入探讨脑-肾轴

在肾结石发病过程中的具体作用机制，以及蓝光如何

通过脑-肾轴发挥作用。综上所述，本研究初步证实

了脑-肾轴在肾结石形成中可能发挥的作用，为后续

深入研究其机制奠定了基础。
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