
ｄｏｉ：１０．１１６５９／ｊｊｓｓｘ．０５Ｅ０１８１１３ ·基础研究·

关节周围慢性痛风石的结构及成分分析

汪群力１，牛　成２，陈　奇１　（１．解放军第１８７中心医院骨科，海南 海口 ５７１１５９；２．海南大学材料与化工学院骨科，海南 海口
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［摘　要］　目的　分析关节周围慢性痛风石的成分组成，观察其微观结构，为溶石溶剂和外科清理方法的选择提供依据。
方法　选择解放军第１８７中心医院２０１６年１月至２０１７年１２月６例患者临床切除的痛风石标本。将痛风石清洗、干燥及相应处理
后用傅里叶变换红外光谱仪、扫描电镜、热重分析仪等进行观察和分析。结果　痛风石的主要化学成分是尿酸钠，占比约５６％；有
机成分约占１４％。痛风石微观结构有两种形态，一种是柱状晶体略成放射状排列，另一种是颗粒状堆积成块。结论　慢性痛风石
主要成分是尿酸钠和有机组织，溶石溶剂要考虑对两种成分都起作用。
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　　痛风石是由于尿酸盐结晶沉积于人体组织，引起
慢性炎症及纤维组织增生形成的结石，近年来其发病

率呈逐年上升趋势［１］。痛风石常见沉积于关节滑膜、

软骨、骨骼、肌腱、韧带、皮下脂肪和皮肤［２］。多发生

于拇趾的第一跖趾关节、指、腕、肘及膝关节等关节处，

导致严重的疼痛和功能障碍，甚至致残［３４］。症状较轻

的患者用内科治疗能取得很好的疗效。对于病程较

长、已经有明显痛风石形成的患者，只能通过外科治

疗。传统的外科治疗包括开放式痛风石切除和关节镜

下清理、冲洗、刮除等方法［５７］。在较严重的痛风患者

关节内，痛风石已渗入到组织里，用传统的外科手术的

方法很难将其清理干净，导致手术效果不佳，病情迁延

不愈。本课题组设想找到对组织无明显损伤的痛风石

溶剂，辅助外科手术治疗渗入性痛风石。因此，有必要

对痛风石的结构和成分进行研究，为临床提供辅助溶

剂的选择或组合。目前对痛风的研究主要集中于降血

尿酸的药物方面［８１０］，对痛风石本身的结构分析、成分

性质等研究国内罕有报道。国外有学者对复发痛风石

的基质蛋白进行了研究，初步阐明在痛风石形成过程

中，有１３０余种蛋白参与，通过微区 Ｘ射线和红外光
谱等方法发现痛风石的主要无机成分是一水尿酸

钠［１１１２］。但总的来说，对痛风石的结构和成分缺乏较

系统的研究报道。本研究结合电镜、红外光谱、热重分

析等各种仪器分析技术以及相关分析方法对痛风石进

行分析，希望深入了解痛风石的组成、含量和结构特点。

１　材料与方法

１．１　仪器与试剂
痛风石由解放军第１８７中心医院提供，取自２０１６

年１月到２０１７年１２月６例患者临床切除的痛风石标
本；尿酸购自上海晶纯生化科技股份有限公司；纯水由

实验室自制。尿酸钠购自美国 Ｓｉｇｍａ公司。傅里叶变
换红外光谱仪（型号 ＴＥＮＳＯＲ２７）购自德国 Ｂｒｕｋｅｒ公
司；扫描电子显微镜（Ｓ３０００Ｎ型）购自日本日立公司；
热重分析仪（型号Ｑ６００）购自美国ＴＡ仪器公司；真空
冷冻干燥机（ＬＧＪ１０多歧管普通型）购自北京松源华
兴科技发展有限公司。

１．２　样品制备
将手术采集的痛风石样品纯水清洗，简单去除附
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着的组织成分，切割成细小的颗粒，纯水清洗，５０℃干
燥。取干燥样品敲击，显微镜下挑选，除去组织和骨成

分，研磨，过１００目筛，得到痛风石。
１．３　傅里叶红外光谱分析

取尿酸钠标准品和已处理的痛风石样品各约２ｍｇ
粉末分别与事先充分干燥的２００ｍｇ纯溴化钾进行充
分的混合，再研磨。红外灯烘培约１０ｍｉｎ，压片机加压
制成半透明片，迅速置入红外光谱槽中扫描，收集

４００～４０００ｃｍ－１范围内震动信号。
１．４　扫描电镜观察

将导电胶粘结在样品座上，均匀地把痛风石粉末

样品撒在上面，用洗耳球吹去未粘住的粉末，使用离子

溅射，再镀上一层导电膜，上电镜观察。

１．５　热重分析
测试条件：尿酸钠标准品和痛风石试样质量

１０ｍｇ，升温速率为 ２０℃／ｍｉｎ，测温范围为 ０～
１０００℃，测试样本的失重及热效应。在空气介质中
进行实验。

２　结果

２．１　场发射扫描电镜
电镜结果显示，痛风石结构有两种形态，一种是在

组织内部有柱状的尿酸盐晶体生长，单个晶体大小约

１０μｍ×１μｍ×０．２μｍ，尿酸盐晶体聚集呈现球形，被
组织包裹（图１ａ、ｂ），由此可以推测出组织内部出现成
核剂诱导体内代谢产生的尿酸钠成核生长，形成柱状

晶体，尿酸钠柱状晶体在组织中聚集形成球状物；另一

种是尿酸盐晶体，呈颗粒状，堆积呈现块状（图１ｃ），由
此可以推测出体内代谢产生的尿酸成分含量较高，从

而析出，进一步堆积形成块状痛风石。

ａ：尿酸钠晶体略呈向心排列（×４．０Ｋ）；ｂ：尿酸钠晶体散乱堆积（×４．７Ｋ）；ｃ：尿酸钠堆积成块状（×３．２Ｋ）
图１　痛风石ＳＥＭ图

２．２　傅里叶红外光谱分析
将沉淀物送至海南大学分析测试中心采用傅里叶

红外光谱分析仪对痛风石进行红外光谱测定。同时用

尿酸钠作对照。尿酸钠的特征峰为 ３００３ｃｍ－１、
１６７６ｃｍ－１、１５８６ ｃｍ－１、７８０ ｃｍ－１、７４３ ｃｍ－１、
４７５ｃｍ－１（图２ａ）。在痛风石红外图谱中３０５５ｃｍ－１

处为ＮＨ的伸缩振动峰，１６７４ｃｍ－１处为 ＲＣＯＮＨＲ＇中
羰基峰，１５８６ｃｍ－１处为Ｃ＝Ｃ的伸缩振动峰（图２ｂ）。
痛风石和尿酸钠 ＩＲ图谱高度拟合（图２ｃ），从而证实
了痛风石中主要成分为尿酸钠。

ａ：尿酸钠ＩＲ光谱图；ｂ：痛风石 ＩＲ光谱图；ｃ：痛风石与尿酸钠
的ＩＲ光谱重合图

图２　傅里叶红外光谱分析
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２．３　热重分析
利用热重分析技术对沉淀物进行分析。测定痛风

石的热重损失和热分解信息。通过数据对比分析确定

其中有机物的大致含量，获得痛风石的分解温度及相

变情况，确定成分和存在形式。由图３ａ可见，尿酸的
热重图可知尿酸分解分为两个阶段，第一阶段分解失

重为７８．７１％，第二阶段失重２１．９２％。由痛风石与尿
酸热重图可知，痛风石样品中自由水和结合水约占

９％；尿酸成分约占５６％；无机盐成分约占９％，其他有
机成分约占１４％（图３）。

ａ：尿酸的ＤＳＣＴＧＡ曲线；ｂ：痛风石的ＤＳＣＴＧＡ曲线

图３　热重分析

３　讨论

电镜观察发现痛风石的微观结构主要有两种形

式。一种是长方体状或棒状晶体聚合呈放射样球形，

其基本结构是非常规则的长方体样的结晶，结晶堆积

的方式可以是同心圆样放射性堆积，也可能是无明显

规律的简单堆积。另一种是块状堆积的尿酸钠晶体构

成痛风结节。前一种较常见，块状结构可能与结合有

其他物质（如蛋白成分或机体的炎性细胞）包绕有关，

其形态的多变可能与痛风石形成的过程和环境有

关［１３１４］。单钠尿酸盐结晶的形成除了与血尿酸水平、

温度和ｐＨ等有关，中性粒细胞胞外网状陷阱也可能
促进了痛风石形成，网状结构是由中性粒细胞被病原

微生物激活后释放的脱氧核糖核酸（ＤＮＡ）、组蛋白、
蛋白酶类和抗菌肽等成分形成，其可以诱捕和杀灭病

原微生物［１５１６］。也有学者认为结晶程度好坏与形成

过程快慢有关，过程慢结晶程度好，反之则结晶程

度差。

经红外光谱分析发现清洗过后的痛风石样本的特

征峰与标准尿酸钠样本高度重合，证实痛风石晶体的

主要成分是尿酸钠，这也与文献报道相符［１７］。热重分

析结果显示，２００℃之前丢失的重量应该是自由水和
结合水，共失重约９％，２００～３２０℃丢失了１３．７８％，
考虑是各种蛋白质等有机物的分解。而４００～７００℃
考虑是痛风石的主要成分尿酸钠的分解。７００～
１０００℃分解的失重大约占８．７１％，考虑是尿酸钠分
解的最后阶段，因为尿酸钠的分子式是 Ｃ５Ｈ３Ｎ４Ｏ３Ｎａ，
是含有碳、氮、氧、氢的杂环化合物，熔点很高，但也不

排除是其他无机成分。本实验初步了解了痛风石各成

分的占比，但由于个体的差别、形成速度和环境的不

同，痛风石的成分会有所不同。体内的痛风石结晶会

形成痛风结节，周围被纤维组织包绕，中间有炎细胞和

巨细胞浸润，数个痛风结节集中在一起，外周再被纤维

组织包裹形成体积较大的慢性痛风石［１８］。对于慢性

形成的痛风石，目前的治疗方法有内科用药和外科手

术。国外报道用尿酸酶静脉注射，每 ２周 １次，每次
８ｍｇ，１３周及更长时间后，伴随血尿酸的持续下降，难
治性痛风石患者的痛风石明显缩小甚至消失，提示药

物溶石仍是很有价值的治疗方法，而对于那些保守治

疗无效的难治性痛风石患者，外科手术仍是有效的治

疗手段［１９］。外科手术包括传统的切开清理术、关节镜

技术、电动刨刀等技术，但外科手术很难将痛风石彻底

清除，可以考虑术中使用辅助溶石剂以及术后使用降

尿酸药辅助治疗［２０２４］。有文献报道尿酸氧化酶体外

溶石效果较临床常用的碳酸氢钠的效果好，痛风石在

体内是由尿酸钠结晶与蛋白、网状结构等混杂组

成［２５］。因此，单纯溶解尿酸钠的溶剂对慢性痛风石的

溶解效果有限，外科清理痛风石加入蛋白酶可望取得

较好的效果。
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２０１４，１６（２）：Ｒ６０．ｄｏｉ：１０．１１８６／ａｒ４４９７．

［２５］冉　兵，谢远龙，冯　帆，等．应用液质联用技术定量分析尿酸氧

化酶体外溶解痛风石疗效［Ｊ］．中华实用诊断与治疗杂志，２０１６，

３０（４）：３４６－３４８．ｄｏｉ：１０．１３５０７／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４－３４７４．２０１６．０４．

０１２．

（编辑：刘　艺）
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