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摘
!

要"目的
!

研究尼泊金丁酯作为防腐剂对
$(D

尿液标本生化项目测定结果的影响&方法
!

收集新鲜

无菌或有菌尿液标本各
$%

份!每份分成
(

组&一组作为处理前原始标本组!定量检测尿液标本中微量总蛋白'

葡萄糖'钾'钠'氯'钙'磷离子!以及肌酐'尿素的水平!同时进行细菌培养及菌落计数$其余
'

组为尼泊金丁酯

组'甲苯组'无防腐剂组!均放置
$(D

后定量检测上述指标&结果
!

原始标本为无菌尿液时(

(

组间葡萄糖水平

及其他生化指标差异均不明显&原始标本为有菌尿液时(尼泊金丁酯组菌量与原始标本组相比明显减少"

!

$

%)%.

%$甲苯组'无防腐剂组与原始标本组比较!差异无统计学意义"

!

%

%)%.

%$尼泊金丁酯组的葡萄糖水平与处

理前的原始标本组比较!差异无统计学意义"

!

%

%)%.

%!而未加防腐剂组'甲苯组的葡萄糖水平与原始标本比较

明显下降"

!

$

%)%.

%$尼泊金丁酯组'甲苯组'无防腐剂组的其余生化指标包括离子'肌酐'尿素'微量总蛋白!与

原始标本组比较!差异均无统计学意义"

!

%

%)%.

%&结论
!

尼泊金丁酯作为防腐剂在
$(D

尿液生化检查中!对

离子'微量总蛋白'肌酐及尿素结果无明显影响&且对尿标本中的病原菌有较强的抑制能力!可防止葡萄糖的

分解!维持该指标的稳定性&

关键词"

$(

小时尿液标本$

!

尼泊金丁酯$

!

防腐剂$

!

生化检测
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$(D

尿液生化检查可获得反映糖代谢$肾功能$

酸碱代谢平衡等指标的检测数据"对于临床疾病的诊

断和病情的判断有重要的帮助'

&-'

(

#

$(D

尿液标本的

留取"需收集患者
$(D

内的全部尿液#由于时间较

长"为抑制微生物的生长$防止葡萄糖的分解"以及保

持尿液中待测物质的稳定性"通常需要在留取标本时

加入防腐剂#

不同项目的检测选用的防腐剂不同"如浓盐酸用

于
$(D

尿液儿茶酚胺$

&0-

羟皮质类固醇和
&0-

酮类固

醇$钙$磷等定量测定+冰乙酸适用于
$(D

尿液醛固酮

测定+麝香草酚适用于尿液显微镜检查"尤其是尿液

浓缩结核分枝杆菌的检查+而甲苯适用于尿蛋白等生

化项目的测定'

(-*

(

#由于肌酐$尿素和蛋白质等指标

对于肾功能判断尤为重要"目前检验科常以甲苯作为

$(D

尿液生化检查的防腐剂#然而甲苯具有许多缺

点"如高度易燃$易挥发"有刺激性气味"可经吸入$食

入及皮肤接触导致中毒"对患者及检验工作者的健康

危害较大#另外"甲苯对生化仪器中的比色杯还具有

一定的腐蚀性'

0-+

(

#因此"寻找新的防腐剂替代品是

非常有必要的#尼泊金酯系列)主要包括尼泊金甲

酯$乙酯$丙酯$丁酯$戊酯$庚酯*作为防腐剂多用于

食品$医药$化妆等行业'

1

(

#已有少量研究发现"尼泊

金乙酯的防腐性能较甲苯好"且对尿液肌酐$尿素$蛋

白的测定没有影响'

'-(

(

#由于抑菌效果和毒性等性质

受构成
,

烷基的碳原子数的影响"随着碳原子数的增

加"尼泊金酯的抑菌效果越好$毒性越小'

&%

(

#而尼泊

金丁酯作为防腐剂用于
$(D

尿液标本生化检测还未

见报道"且尼泊金酯系列对于尿液标本离子检测是否

有影响也少有资料可查#故本研究拟将尼泊金丁酯

作为防腐剂"分析其对
$(D

尿液标本中病原菌"以及

微量总蛋白$葡萄糖$离子)钾$钠$钙$氯$磷*$肌酐和

尿素的影响"探讨其作为防腐剂用于部分生化项目测

定的可能性#

$

!

材料与方法

$)$

!

材料
!

收集门诊或住院部患者的新鲜尿液标本

共
(%

份)有菌尿和无菌尿标本各
$%

份*#每份标本

分成
(

组"包括原始标本组$无防腐剂组$甲苯组$尼

泊金丁酯组#

$)/

!

仪器与试剂
!

采用
&%T

尼泊金丁酯乙醇溶液!

称取
&%%7

F

尼泊金丁酯"加入
&7H

无水乙醇中"使

其充分溶解#尼泊金丁酯购自
?=>

F

8;G45

公司#分

析纯甲苯购自天津科密欧化学试剂有限公司#生化

项目检测仪器!自动生化仪日立
0*%%

#

$)'

!

方法

$)/)$

!

标本处理及生化检测
!

原始标本组!采用全

自动生化仪日立
0*%%

检测微量总蛋白$葡萄糖$离子

)钾$钠$氯$磷$钙*$肌酐和尿素#无防腐剂组!不添

加任何防腐剂#甲苯组!取
&%

&

H

甲苯加入
&7H

尿

液'

&&

(

#尼泊金丁酯组!结合文献并进行条件优化"取

.

&

H&%T

尼泊金丁酯乙醇溶液加入
&7H

尿液中"终

浓度为
%).

F

%

H

'

&$-&(

(

#无防腐剂组$甲苯组$尼泊金丁

酯组标本常温放置
$(D

后参照原始标本组方法检测#

$)/)/

!

菌量计数
!

(

组尿液标本均取一定量进行梯

度稀释)共
+

梯度!

&k&%

O&

$

&k&%

O$

$

&k&%

O'

$22$

&k&%

O+

*"在血平板上涂布"待尿液干透后"倒置于
'0

a

温箱中培养#

$(D

后观察细菌)或真菌*的有无及

生长情况"并进行菌落计数"换算出尿液中的菌含量"

并将数据转化为以
&%

为底的对数形式#

$)'

!

统计学处理
!

采用
!K!!&0)%

软件进行统计分

析#呈正态分布的计量资料以
Db=

表示"采用
6

检

验+非正态分布的则用中位数)四分位数间距*表示"

采用非参数检验)

G=EE-QD:;E8

<

*分析#以
!

$

%)%.

为差异有统计学意义#

/

!

结
!!

果

/)$

!

尼泊金丁酯对肌酐$尿素$微量总蛋白检测结果

的影响
!

甲苯组$尼泊金丁酯组及无防腐剂组标本放

置
$(D

后与原始标本组比较"肌酐$尿素$微量总蛋白

差异无统计学意义)

!

%

%)%.

*"见表
&

$

$

#

/)/

!

尼泊金丁酯对离子)钾$钠$氯$磷$钙*检测结果

的影响
!

甲苯组$尼泊金丁酯组及无防腐剂组标本放

置
$(D

后与原始标本组比较"钾$钠$氯$磷$钙离子的

结果差异无统计学意义)

!

%

%)%.

*"见表
'

$

(

#

表
&

!!

无菌尿液标本肌酐)尿素)微量蛋白检测结果

组别
*

肌酐)

&

745

%

H

* 尿素)

7745

%

H

* 微量总蛋白)

7

F

%

H

*

原始标本组
$% '+1+).%

)

'&$$).%

*

&00)++

)

0')('

*

0*).%

)

'.)$.

*

无防腐剂组
$%

'+'1)%%

)

$*.0)$.

*

"

&0.)&'

)

0$)+1

*

"

0*)%%

)

'*)$.

*

"

甲苯组
$%

'+$*).%

)

$0%%)0.

*

"

&00)'0

)

00).%

*

"

0().%

)

(&)$.

*

"

尼泊金丁酯组
$%

'+(.)%%

)

$01$)%%

*

"

&0*)+(

)

0&)'1

*

"

0()%%

)

(')$.

*

"

!!

注!与原始标本组比较"

"

!

%

%)%.

+检测结果以中位数)四分位数间距*表示

&

*(''

&

检验医学与临床
$%&+

年
&&

月第
&.

卷第
$$

期
!

H=LG8B"5:E

!

J4387L8>$%&+

!

245)&.

!

J4)$$



表
$

!!

有菌尿液标本肌酐)尿素)微量蛋白检测结果

组别
*

肌酐)

&

745

%

H

* 尿素)

7745

%

H

* 微量总蛋白)

7

F

%

H

*

原始标本组
$% (+$*).%

)

($*%)%%

*

&1')+*

)

+0)*.

*

11)%%

)

.1)$.

*

无防腐剂组
$% (00().%

)

(&0$)0.

*

"

&10)0+

)

10)*%

*

"

1*).%

)

*')0.

*

"

甲苯组
$% (+.&)%%

)

('%$)%%

*

"

&1.)++

)

11)*$

*

"

1+)%%

)

.').%

*

"

尼泊金丁酯组
$% (+%.)%%

)

($++).%

*

"

&1*)$*

)

1*)1*

*

"

10)%%

)

*%)%%

*

"

!!

注!与原始标本组比较"

"

!

%

%)%.

+检测结果以中位数)四分位数间距*表示

表
'

!!

无菌尿液标本钾)钠)氯)磷)钙离子检测结果#

Db=

%

7745

&

H

$

组别
*

钾 钠 氯 磷 钙

原始标本组
$% $*)*1b&$).* 1()01b'')$1 1+)(*b&.)1$ &%).'b().& $)1&b&)%0

无防腐剂组
$% $0)&(b&$)'*

"

1()*0b'$)1+

"

1+).*b&*)&(

"

&%)(0b()(1

"

$)1%b&)%*

"

甲苯组
$% $0)$%b&$)(1

"

1.)*+b'')(*

"

1+)+&b&.)0*

"

&%)*$b().'

"

$)+0b&)%.

"

尼泊金丁酯组
$% $0)&%b&$).*

"

1.)&$b'$)(1

"

1+)'.b&*)&0

"

&%)*$b().%

"

$)+1b&)%*

"

!!

注!与原始标本组比较"

"

!

%

%)%.

表
(

!!

有菌尿液标本钾)钠)氯)磷)钙离子检测结果#

Db=

%

7745

&

H

$

组别
*

钾 钠 氯 磷 钙

原始标本组
$% $()'(b&%)&% 1+)&&b$.).+ 1')+1b'()0* &$)%.b.)(* ')%(b&)+1

无防腐剂组
$% $()*(b1)*%

"

&%&)($b$0)1.

"

1.)&%b'()&'

"

&$)%$b.)'+

"

')%*b&)0&

"

甲苯组
$% $()(1b1)*+

"

&%%)0*b$0)('

"

1.)0'b'()'.

"

&$)%1b.).%

"

')%+b&)0$

"

尼泊金丁酯组
$% $()**b1)0$

"

&%%)*.b$+)%&

"

1.)*'b'()''

"

&$)%.b.)(&

"

')%.b&)0(

"

!!

注!与原始标本组比较"

"

!

%

%)%.

/)'

!

尼泊金丁酯对尿液中病原菌的生长及葡萄糖分

解的影响
!

有菌尿液标本加入尼泊金丁酯后"尿液标

本中的细菌含量明显低于原始标本组)

!

$

%)%.

*#甲

苯组和无防腐剂组的菌量"与原始标本组相比"差异

无统计学意义)

!

%

%)%.

*#无菌尿液标本
(

组均未见

明显病原菌生长)数据未展示*#另外"无菌尿液标本

中由于葡萄糖未受病原菌的分解"

$(D

后与原始标本

组葡萄糖水平比较"差异无统计学意义)

!

%

%)%.

*#

而有菌尿液标本中"甲苯组及无防腐剂组的尿液放置

$(D

后"葡萄糖水平较原始标本组均明显降低)

!

$

%)%.

*+尼泊金丁酯组与原始标本组比较"葡萄糖水平

无明显变化)

!

%

%)%.

*#见表
.

#

表
.

!!

有菌尿液标本菌落计数及有菌)无菌尿液标本中

!!!

葡萄糖水平检测

组别
*

菌落数

)

Db=

"

5

F

J

*

葡萄糖)

7745

%

H

*

有菌尿标本 无菌尿标本

原始标本组
$% .)+1b$)'+ %)(*

)

$)&.

*

%)&&

)

&)00

*

无防腐剂组
$%

*)''b&)1'

"

%)%'

)

%)&%

*

'

%)%1

)

&)&%

*

"

甲苯组
$%

.)(0b&).$

"

%)%*

)

%)$*

*

'

%)&&

)

&)01

*

"

尼泊金丁酯组
$%

$)+*b&)..

'

%)((

)

&)+*

*

"

%)&&

)

&)+%

*

"

!!

注!与原始标本组比较"

"

!

%

%)%.

"

'

!

$

%)%.

+葡萄糖结果以中位

数)四分位数间距*表示

'

!

讨
!!

论

!!

尼泊金酯系列作为防腐剂用于检验的研究目前

较少"有研究认为尼泊金乙酯用于尿液标本的防腐具

有效果好$无毒性$不易挥发的优越性#尼泊金乙酯

比甲苯具有更好的抑菌防腐功效+能够很好地防止尿

液中葡萄糖被微生物酵解"同时不会干扰尿液中蛋白

质$尿素$肌酐等化学成分的测定'

&$-&'

(

#尼泊金丁酯

的抗菌作用比尼泊金乙酯更强"多作为防腐剂用于食

品$化妆品等行业'

&%

"

&(

(

#而其在尿液防腐中的作用国

内尚未见报道"因此本项目对尼泊金丁酯用于
$(D

尿

液生化标本的防腐效果进行了研究#

本研究显示"尼泊金丁酯组的葡萄糖水平与处理

前的原始标本组差异无统计学意义)

!

%

%)%.

*#而无

防腐剂组和甲苯组葡萄糖水平与原始标本组相比"差

异有统计学意义)

!

$

%)%.

*"表明这两组葡萄糖均有

不同程度的分解"主要原因为微生物的消耗$利用#

其余生化指标离子)钾$钠$氯$钙$磷*$肌酐$尿素$微

量总蛋白"

(

组结果差异无统计学意义)

!

%

%)%.

*#

防腐作用方面"对于有菌尿液标本"甲苯组$无防腐剂

组的菌量与原始标本组差异无统计学意义)

!

%

%)%.

*"与邓敬仪等'

&.

(的研究结果一致#甲苯作为防

腐剂"其原理主要是在标本表面形成一层甲苯薄膜"

阻止尿液与空气接触"达到防腐效果#但如果标本本

身已存在大量微生物)如尿路感染患者尿标本*"则甲

苯对其抑制作用并不明显#而尼泊金丁酯组与处理

前的菌量差异有统计学意义)

!

$

%)%.

*"说明病原菌

生长受到明显抑制#

&

0(''

&

检验医学与临床
$%&+

年
&&

月第
&.

卷第
$$

期
!

H=LG8B"5:E

!

J4387L8>$%&+

!

245)&.

!

J4)$$



尿液中含有的细菌等微生物会消耗尿液中的葡

萄糖"加入防腐剂的作用是抑制尿液中病原菌的生

长"从而使葡萄糖不易被分解#尼泊金酯亦称对羟基

苯甲酸酯"由于它具有酚羟基结构"所以抗细菌性能

比苯甲酸$山梨酸都强#其作用机制是破坏微生物的

细胞膜"使细胞内的蛋白质变性"并可抑制微生物细

胞的呼吸酶系与电子传递酶系的活性#尼泊金酯的

抑菌活性主要是分子态起作用"且其分子内的羟基已

经酯化"不再电离"所以它在
C

A')%

#

+)%

均有很好

的抑菌效果#尿液在平常饮食条件下"尿液
C

A

值为

()*

#

+)%

"平均为
*)%

"在此环境下"尼泊金丁酯能较

好地发挥其防腐性能#值得注意的是"有研究表明尼

泊金丁酯对于芽孢杆菌的抑制作用较弱'

&(

(

#

有文献指出"对于
$(D

尿液标本"尿液蛋白$尿

素$肌酐和电解质在不加防腐剂的情况下并无明显影

响"不同项目检测的标本留取是否需要加入防腐剂"

各实验室应结合当地实际情况)地域$气候等*综合考

虑"根据实验结果的侧重性及目的性选择更适合的防

腐剂'

$

"

&.-&0

(

#本研究结果也进一步证实了该结论#尼

泊金丁酯作为防腐剂在
$(D

尿液标本生化检查中"在

不影响离子)钾$钠$氯$钙$磷*$微量总蛋白$肌酐及

尿素结果准确性的情况下"对病原菌有较强的抑制能

力"可有效防止菌尿标本中葡萄糖的分解"减小该指

标检测的误差#需要提出的是"

$(D

尿液葡萄糖检测

在肾功能判断中的价值存在一定局限性#因此"后续

研究可进一步观察尼泊金丁酯对
$(D

尿液其他项目

检测的影响#另外"如何促进尼泊金丁酯在尿液标本

中的溶解度也值得继续探索#
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