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研究报告

无菌大鼠血液学及血液生化指标正常参考值的测定

仉慧敏，孙淑华，胡晓燕，王艳蓉，孟金萍，刘云波

(北京协和医学院 中国医学医科院实验动物研究所，北京 100021)

【摘要】 目的 人工培育 Wistar 无菌大鼠，观测 F1 和 F2 代无菌大鼠血液学及血液生化指标差异。方法 对

清洁级 Wistar 大鼠进行子宫摘除，隔离器内剥离子宫壁获得大鼠胎仔，人工哺育为无菌大鼠。待其繁殖后，采用全

自动血液生化分析仪、全血细胞计数仪测定 F1 和 F2 代无菌大鼠的血液学及血液生化指标。结果 不同代数无菌

大鼠的血液学和血液生化指标存在显著差异，其中有差异的血液学指标包括 RBC、HGB、HCT、MCV、MCHC、RDW、

MPV、NE%、LYM%、EO%、BA%、NE#、LYM#、EO#、BA#(P ＜ 0. 05);有差异的血液生化指标包括 ALT、ALB、LDH、

CHO、TBIL、HDL-C、LDL-C、GLO、GLU、ALP、A /G、UA、P(P ＜ 0. 05)。同时这些差异又因性别和年龄而不同。结论

代数、性别、年龄对无菌大鼠的血液学及血液生化指标有较大影响。
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Detection of Blood Parameters and Blood Biochemical Parameters
in Germ-free Rats

ZHANG Hui-min，SUN Shu-hua，HU Xiao-yan，WANG Yan-rong，MENG Jin-ping，LIU Yun-bo

( Institute of Laboratory Animal Science，Chinese Academy of Medical Sciences and Peking

Union Medical College，Beijing 100021，China)

【Abstract】 Objective To determine and compare the blood parameters and blood biochemical parameters in F1

and F2 germ-free rats． Methods Germ-free rats were obtained by uterectomy，and the offspring were fed with artificial

milk by hand in the germfree isolator． The blood parameters and blood biochemical parameters were detected by automatic

hematology analyzers． Results The germ-free rats showed significant differences in the values of RBC，HGB，HCT，MCV，

MCHC，RDW，MPV，NE%，LYM%，EO%，BA%，NE#，LYM#，EO#，BA#(P ＜ 0． 05) and ALT，ALB，LDH，CHO，TBIL，

HDL-C，LDL-C，GLO，GLU，ALP，A /G，UA，P(P ＜ 0. 05) ． There are different blood values in different gender and age．

Conclusion The gender and age may affect the blood parameters and blood biochemical parameters．
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无菌动物的培育始于 19 世纪末期，经过不断的
研究试验，相继培育出了各种无菌动物。20 世纪 40

年代美国圣母大学 Lobund 实验室的 Reyniers 等［1］

人培育出无菌大鼠，并能连续传代。因为无菌动物
具有其自身的特点，在一些研究中具有一定优

势
［4 － 7］。国内自 1980 年开始研究无菌动物的培育，

1992 年王荫槐等［2 － 3］
培育出无菌大鼠并能传代。

但至今没有较大规模的无菌大鼠繁殖记录，因而缺

少对无菌大鼠系统的生物学特性观察描述，也没有

无菌动物作为实验动物模型在科学研究中规模化



应用。本实验在成功培育并繁殖无菌大鼠的基础
上，测定了血液学及血液生化指标，为无菌大鼠的

使用提供参考
［8 － 9］。

1 材料和方法

1. 1 材料
1. 1. 1 无菌大鼠:5 周、8 周的无菌 Wistar 大鼠各
半，F1 代 40 只，F2 代 40 只，雌雄各半。
1. 1. 2 仪器:7020 型日立生化分析仪，日本株式会
社日立高新技术公司生产;ACT. 5diff 型全自动血
球计数仪，美国贝克曼库尔特有限公司生产。
1. 1. 3 塑料薄膜隔离器:洁净度百级;压力梯度为
隔离器对外界 48 Pa;换气次数 56 次 / h;
环境温度 20 ～ 25℃，相对湿度 40 ～ 65%。

1. 2 方法
1. 2. 1 无菌大鼠的获得:将怀孕 21 d 左右的清洁
级 Wistar 大鼠(购自中国医学科学院实验动物研究
所［SCXK(京)2009-0007］)用 CO2 麻醉后固定在手

术板上，逐层开腹后取出子宫，传到隔离器内剥离

子宫壁，取出胎仔。2 ～ 4 h 后开始采用吮吸法人工
哺乳，喂至 21 d 左右离乳，可以自行觅食，得到 F0
代无菌大鼠。F0 代进行亲兄妹间的近亲交配后得
到 F1 代，F1 代亲兄妹近亲交配后得到 F2 代无菌
大鼠。
1. 2. 2 无菌检测:根据中华人民共和国无特定病原
体动物、无菌动物生活环境及粪便标本的检验方法
GB /T 14926. 41—2001，取无菌大鼠的新鲜粪便、咽
拭子、垫料，使用硫乙醇酸盐培养基、改良马丁培养
基以及营养肉汤培养基分别于 37℃、27℃和 37℃进
行培养，每日观察并记录 (至 14 d )。检查结果
如下:

表 1 无菌检查结果
Tab． 1 Results of sterility test

硫乙醇酸盐

培养基(37℃ )
Thioglycollate

medium

改良马丁

培养基(27℃ )
Martin medium

modified

营养肉汤培

养基(37℃ )
Nutrient
broth

粪便 Fecal － － －

垫料 Bedding － － －

咽拭子

Throat swab
－ － －

阳性对照

Positive control
+ + +

阴性对照

Negative control
－ － －

注: －表示无细菌生长，+表示细菌生长
Note: － Indicates germ-free，+ Indicates germ-growth

1. 2. 3 样品采集:无菌大鼠禁食 12 h 后，摘眼球取
血 1. 5 mL。0. 5 mL 于 EDTAK2 抗凝管中，测血常规

用;另 1 mL 常温下静置 1 h 后，3000 r /min 离心 15
min，分离血清测定血液生化指标用。
1. 2. 4 测定方法:仪器在使用前按照规程进行自
检，待各项参数正常后方可进行测定，且质控标准

品数值在正常范围内，测定数值有效。
丙氨酸氨基转移酶(ALT)、天门冬氨酸氨基转

移酶 ( AST)、碱性磷酸酶 ( ALP)、肌酸磷酸激酶
(CK)、乳酸脱氢酶(LDH)使用连续检测法;高密度
脂蛋白胆固醇 ( HDL-C )、低密度脂蛋白胆固醇
(LDL-C)使用清除法;尿素氮(BUN)使用酶偶速率
法;肌酐(CRE) 使用苦味酸法;尿酸(UA) 使用尿
酸酶-过氧化物酶法;白蛋白(ALB) 使用溴甲酚绿
法;总蛋白( TP) 使用双缩脲法;总胆固醇(CHO)、
甘油三酯(TG)使用酶比色法;葡萄糖(Glu)使用葡
萄糖氧化酶法。
白细胞计数(WBC)、红细胞计数(RBC)、红细

胞容积(HCT)、血小板计数(PLT)、平均血小板体积
(MPV)使用阻抗法;血红蛋白(HGB)使用分光光度
计法;平均红细胞容积(MCV)、平均红细胞血红蛋
白(MCH)、平均红细胞血红蛋白浓度(MCHC)使用
计算法;白细胞分类使用 ACV 技术(双聚焦流技
术)。
1. 2. 5 统计学处理:所有数据用 SPSS12. 0. 1 软件
进行 t 检验分析，比较无菌大鼠血液学及血液生化
指标差异。

2 结果

2. 1 血液学检查结果
2. 1. 1 5 周龄 F1 代和 F2 代无菌大鼠血常规的测
定结果:

5 周龄无菌大鼠在红细胞比积(HCT)、红细胞
平均体积(MCV)、平均血红蛋白浓度(MCHC)、红
细胞分布宽度(RDW)、平均血小板体积(MPV)、嗜
酸性粒细胞百分比(EO% )、嗜碱性粒细胞百分比
(BA% )、嗜酸性粒细胞数值(EO#)8 个指标上存在
显著差异(P ＜ 0. 05);除此以外，雌鼠在血小板计
数(PLT)、单核细胞百分比(MO% )、嗜碱性粒细胞
数(BA#)3 个指标上还存在显著差异(P ＜ 0. 05);
而雄鼠在红细胞计数(RBC)、血红蛋白(HGB)、嗜
中性粒细胞百分比(NE% )3 个指标上也存在显著
差异(P ＜ 0. 05)。(见表 1)其余指标差异不显著。
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表 2 5 周龄 F1 和 F2 代无菌大鼠血常规的比较
Tab． 2 Comparison of the values of routine blood test in F1 and F2 germfree rats aged 5 weeks

测定项目

( Index)
雌性(Female) 雄性(Male)

F1 F2 P 值(P value) F1 F2 P 值(P value)
WBC( × 109 / L) 7. 27 ± 0． 38 6. 78 ± 0． 22 0. 267 7. 18 ± 0． 55 7. 42 ± 0． 45 0. 738
RBC( × 1012 / L) 6. 41 ± 0． 12 6. 60 ± 0． 09 0. 207 6. 27 ± 0． 08 6. 02 ± 0． 09 0. 045 *

HGB( g /L) 139. 55 ± 2． 16 141. 55 ± 1． 56 0. 458 137. 60 ± 1． 91 131. 10 ± 1． 57 0. 012 *

HCT(L /L) 0. 44 ± 0． 01 0. 41 ± 0． 00 0. 000 * 0. 44 ± 0． 01 0. 37 ± 0． 01 0. 000 *

MCV( fL) 69. 35 ± 0． 56 61. 75 ± 0． 30 0. 000 * 70. 15 ± 0． 58 62. 05 ± 0． 44 0. 000 *

MCH( pg) 21. 81 ± 0． 17 21. 48 ± 0． 12 0. 131 21. 96 ± 0． 18 21. 84 ± 0． 14 0. 581
MCHC( g /L) 314. 45 ± 0． 98 347. 20 ± 1． 40 0. 000 * 313. 10 ± 1． 06 352. 10 ± 1． 56 0. 000 *

RDW( um) 11. 82 ± 0． 23 12. 72 ± 0． 23 0. 009 * 11. 58 ± 0． 25 12. 75 ± 0． 16 0. 000 *

PLT( × 109 / L) 623. 05 ± 70． 91 833. 30 ± 17． 76 0. 009 * 753. 30 ± 52． 43 756. 30 ± 18． 73 0. 957
MPV( fL) 7. 18 ± 0． 16 6. 35 ± 0． 08 0. 000 * 6. 93 ± 0． 07 6. 41 ± 0． 06 0. 000 *

NE(% ) 8. 46 ± 0． 70 8. 30 ± 0． 54 0. 853 10. 60 ± 0． 58 9. 13 ± 0． 42 0. 047 *

LYM(% ) 84. 96 ± 0． 92 84. 78 ± 0． 79 0. 880 82. 24 ± 0． 77 83. 39 ± 0． 59 0. 240
MO(% ) 5. 30 ± 0． 37 6. 42 ± 0． 41 0. 047 * 6. 19 ± 0． 36 7. 01 ± 0． 39 0. 130
EO(% ) 0. 69 ± 0． 18 0. 12 ± 0． 05 0. 006 * 0. 58 ± 0． 13 0. 15 ± 0． 07 0. 007 *

BA(% ) 0. 58 ± 0． 09 0. 38 ± 0． 04 0. 045 * 0. 38 ± 0． 03 0. 30 ± 0． 02 0. 048 *

NE#( × 109 / L) 0. 61 ± 0． 05 0. 55 ± 0． 03 0. 430 0. 71 ± 0． 06 0. 67 ± 0． 05 0. 604
LYM( × 109 / L) 6. 16 ± 0． 32 5. 75 ± 0． 20 0. 291 5. 58 ± 0． 38 6. 19 ± 0． 38 0. 261
MON#( × 109 / L) 0. 40 ± 0． 04 0. 44 ± 0． 03 0. 499 0. 43 ± 0． 05 0. 52 ± 0． 04 0. 187
EO#( × 109 / L) 0. 05 ± 0． 01 0. 01 ± 0． 00 0. 008 * 0. 04 ± 0． 01 0. 01 ± 0． 01 0. 028 *

BA#( × 109 / L) 0. 04 ± 0． 01 0. 02 ± 0． 00 0. 048 * 0. 03 ± 0． 00 0. 02 ± 0． 00 0. 365

注:* 表示两组动物间存在显著性差异

Note: * Indicates a sifnificant difference the two groups

2. 1. 2 8 周龄 F1 代和 F2 代无菌大鼠血常规的测
定结果:

8 周龄无菌大鼠在红细胞计数(RBC)、血红蛋
白(HGB)、红细胞比积(HCT)、平均血红蛋白浓度
(MCHC)、红细胞分布宽度( RDW) 5 个指标上存
在显著性差异( P ＜ 0. 05 ) ;除此之外，雌鼠在平
均血红蛋白含量 (MCH)、嗜碱性粒细胞百分比

(BA% ) 2 个 指 标 上，雄 鼠 在 红 细 胞 平 均 体 积
(MCV)、血小板计数( PLT)、嗜中性粒细胞百分比
(NE% )、淋巴细胞百分比( LYM% )、嗜酸性粒细
胞百分比( EO% )、中性粒细胞数( NE#)、淋巴细
胞数( LYM)、嗜酸性粒细胞数( EO#) 8 个指标上
也分别存在差异(P ＜ 0. 05)。(见表 2)其余指标
差异不显著。

表 3 8 周龄 F1 和 F2 代无菌大鼠血常规的比较
Tab． 3 Comparison of the values of routine blood test in germfree F1 and F2 rats aged 8 weeks

测定项目

( Index)
雌性(Female) 雄性(Male)

F1 F2 P 值(P value) F1 F2 P 值(P value)
WBC( × 109 / L) 7. 03 ± 0． 24 7. 23 ± 0． 23 0. 549 8. 29 ± 0． 24 9. 21 ± 0． 46 0. 069
RBC( × 1012 / L) 8. 13 ± 0． 06 7. 27 ± 0． 11 0. 000 * 7. 92 ± 0． 09 7. 39 ± 0． 14 0. 002 *

HGB( g /L) 160. 20 ± 1． 19 148. 05 ± 1． 99 0. 000 * 160. 40 ± 1． 08 152. 19 ± 2． 08 0. 001 *

HCT(L /L) 0. 49 ± 0． 00 0. 42 ± 0． 01 0. 000 * 0. 49 ± 0． 01 0. 44 ± 0． 01 0. 000 *

MCV( fL) 60. 15 ± 0． 90 58. 55 ± 0． 34 0. 109 62. 50 ± 1． 00 59. 50 ± 0． 46 0. 011 *

MCH( pg) 19. 74 ± 0． 18 20. 41 ± 0． 13 0. 005 * 20. 30 ± 0． 21 20. 64 ± 0． 18 0. 253
MCHC( g /L) 328. 70 ± 2． 57 348. 75 ± 1． 16 0. 000* 325. 20 ± 3． 21 346. 63 ± 0． 97 0. 000 *

RDW( um) 9. 50 ± 0． 12 10. 55 ± 0． 13 0. 000 * 10. 47 ± 0． 09 11. 47 ± 0． 10 0. 000 *

PLT( × 109 / L) 619. 00 ± 58． 14 629. 45 ± 47． 56 0． 890 568. 75 ± 55． 83 706. 56 ± 31． 74 0. 040 *

MPV( fL) 6. 75 ± 0． 10 6. 92 ± 0． 14 0. 334 6. 91 ± 0． 12 6. 71 ± 0． 11 0. 220
NE(% ) 9. 30 ± 0． 56 8. 31 ± 0． 41 0. 161 11. 62 ± 1． 04 7. 62 ± 0． 57 0. 002 *

LYM(% ) 82. 49 ± 0． 10 83. 98 ± 0． 52 0. 195 77. 92 ± 1． 60 83. 42 ± 0． 83 0. 005 *

MO(% ) 6. 10 ± 0． 40 6. 27 ± 0． 47 0. 790 7. 76 ± 0． 56 8. 17 ± 0． 56 0. 611
EO(% ) 1. 50 ± 0． 40 0. 96 ± 0． 24 0. 256 2. 06 ± 0． 31 0. 32 ± 0． 13 0. 000 *

BA(% ) 0. 59 ± 0． 05 0. 47 ± 0． 02 0. 047 * 0. 63 ± 0． 13 0. 46 ± 0． 03 0. 241
NE#( × 109 / L) 0. 65 ± 0． 05 0. 60 ± 0． 03 0. 357 0. 98 ± 0． 10 0. 70 ± 0． 06 0. 037 *

LYM( × 109 / L) 5. 80 ± 0． 22 6. 07 ± 0． 20 0. 366 6. 44 ± 0． 21 7. 68 ± 0． 37 0. 005 *

MON#( × 109 / L) 0. 42 ± 0． 03 0. 45 ± 0． 04 0. 524 0. 64 ± 0． 05 0. 76 ± 0． 07 0. 185
EO#( × 109 / L) 0. 11 ± 0． 03 0. 07 ± 0． 02 0. 266 0. 17 ± 0． 03 0. 03 ± 0． 01 0. 000 *

BA#( × 109 / L) 0. 04 ± 0． 00 0. 03 ± 0． 00 0. 174 0. 05 ± 0． 01 0. 04 ± 0． 00 0. 697

注:* 表示两组动物间存在显著性差异

Note: * Indicates a sifnificant difference the two groups
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2. 2 血生化检查结果
2. 2. 1 5 周龄 F1 代和 F2 代无菌大鼠血生化的测
定结果:

5 周龄无菌大鼠在乳酸脱氢酶( LDH)、总蛋白
(TP)、天门冬氨酸氨基转移酶( AST)、总胆固醇
(CHO)、总胆红素(TBIL)、肌酐(CRE)、高密度脂蛋
白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、
钙(Ca)、尿酸(UA)、球蛋白(GLO)、A /G 12 个指标
上有显著差异(P ＜ 0. 05);除以上数值外，雌鼠在
谷丙转氨酶(ALT)、总蛋白(ALB)、葡萄糖(GLU)、
磷(P)4 个指标还存在显著差异(P ＜ 0. 05);而雄
鼠在磷酸肌酸激酶(CK)、谷酰转肽酶(GGT)、碱性
磷酸酶( ALP) 3 个指标上还存在显著差异 ( P ＜
0. 05)(见表 3)。其余指标差异不显著。
2. 2. 2 8 周龄 F1 代和 F2 代无菌大鼠血生化的测
定结果:

8 周龄无菌大鼠在白蛋白 ( ALB)、甘油三酯
(TG)、尿酸(UA)、A /G、碱性磷酸酶(ALP)5 个指标
上存在显著差异(P ＜ 0. 05);除此以外，雌鼠在谷
丙转氨酶 ( ALT )、总胆固醇 ( CHO )、总胆红素
(TBIL)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂

蛋白胆固醇(LDL-C)5 个指标上还存在显著差异(P
＜ 0. 05 );而雄鼠在乳酸脱氢酶 ( LDH )、葡萄糖
(GLU)、磷(P)、球蛋白(GLO)4 个指标上也还存在
显著差异(P ＜ 0. 05) (见表 4)。其余指标差异不
显著。

3 讨论

3. 1 无菌状态的维持
在无菌动物的培育过程中，无菌状态的维持是

一个难点。进入隔离器中的任何物品都要进行严
格的灭菌处理。饲料经过60 Co 在 50 kGy 的水平上
辐射灭菌;耐高温的垫料等物品采取 121℃ 40 min
进行灭菌;不耐高温的塑料器皿等，用 2%过氧乙酸
充分浸泡至少 30 min，以彻底灭菌。
另外，无菌大鼠小批量饲养于多个隔离器内，

依据 GB /T 14924. 1—2001、GB /T 14924. 2—2001
定期对无菌大鼠微生物携带情况进行检测，确保无

菌大鼠的质量。一旦发现某隔离器大鼠被污染，立
即淘汰。
3. 2 无菌大鼠血液学及血液生化指标的分析
3. 2. 1 代数的影响:

表 4 5 周龄 F1 和 F2 代无菌大鼠血生化的比较
Tab． 4 Comparison of blood biochemical parameters in F1 and F2 germfree rats aged 5 weeks

测定项目

( Index)

雌性(Female) 雄性(Male)

F1 F2 P 值(P value) F1 F2 P 值(P value)

ALT ( IU /L) 41. 89 ± 1． 73 46. 20 ± 1． 22 0. 047 * 46. 25 ± 1． 47 45. 90 ± 1． 42 0. 865
LDH ( IU /L) 1986. 84 ± 99． 82 2558. 50 ± 109． 62 0. 000 * 1760. 90 ± 126． 03 2898. 85 ± 70． 10 0. 000 *

CK ( IU /L) 2169. 79 ± 99． 76 1895. 75 ± 111． 40 0. 076 1954. 25 ± 110． 22 2434. 10 ± 171． 55 0. 024 *

TP( g /L) 51. 90 ± 0． 74 59. 14 ± 0． 98 0. 000* 48. 98 ± 0． 70 55. 00 ± 0． 66 0. 000 *

ALB( g /L) 38. 20 ± 0． 53 41. 39 ± 0． 56 0. 000 * 36. 84 ± 0． 62 38. 09 ± 0． 41 0. 098
AST( IU /L) 185. 10 ± 6． 75 267. 40 ± 8． 24 0. 000 * 179. 10 ± 5． 87 255. 20 ± 5． 90 0. 000 *

GLU(mmol / L) 5. 85 ± 0． 37 4. 01 ± 0． 45 0. 003 * 6. 26 ± 0． 37 5. 64 ± 0． 20 0. 159
BUN(mmol / L) 6. 81 ± 0． 28 6. 18 ± 0． 25 0. 103 7. 49 ± 0． 48 6. 83 ± 0． 13 0. 192
CHO(mmol / L) 1. 86 ± 0． 06 1. 32 ± 0． 04 0. 000 * 1. 70 ± 0． 06 1. 30 ± 0． 04 0. 000 *

TBIL( umol / L) 1. 96 ± 0． 10 1. 44 ± 0． 04 0. 000 * 1. 74 ± 0． 06 1. 49 ± 0． 02 0. 001 *

CRE( umol / L) 59. 26 ± 2． 35 64. 90 ± 1． 52 0. 049 * 61. 65 ± 2． 95 68. 75 ± 1． 22 0. 035 *

HDL-C(mmol / L) 1. 29 ± 0． 07 0. 91 ± 0． 03 0. 000 * 0. 98 ± 0． 04 0. 74 ± 0． 03 0. 000 *

LDL-C(mmol / L) 0. 39 ± 0． 02 0. 29 ± 0． 02 0. 001 * 0. 40 ± 0． 02 0. 26 ± 0． 01 0. 000 *

TG(mmol / L) 1. 55 ± 0． 14 1. 27 ± 0． 11 0. 114 1. 39 ± 0． 10 1. 37 ± 0． 06 0. 903
GGT( IU /L) 0. 63 ± 0． 16 0. 20 ± 0． 20 0. 098 2. 35 ± 0． 77 0. 10 ± 0． 10 0. 009 *

Ca(mmol / L) 2. 48 ± 0． 02 2. 27 ± 0． 02 0. 000 * 2. 40 ± 0． 02 2. 29 ± 0． 03 0. 002 *

UA( umol / L) 193. 37 ± 7． 90 155. 35 ± 5． 10 0. 000 * 196. 15 ± 11． 74 157. 30 ± 5． 74 0. 006 *

P(mmol / L) 3. 26 ± 0． 05 2. 87 ± 0． 03 0. 000 * 3. 50 ± 0． 06 3. 36 ± 0． 07 0. 137
GLO( g /L) 13. 71 ± 2． 46 17. 74 ± 0． 49 0. 000 * 12. 14 ± 0． 63 16. 90 ± 0． 34 0. 000 *

A /G 2. 87 ± 0． 12 2. 36 ± 0． 05 0. 001 * 3. 23 ± 0． 21 2. 27 ± 0． 04 0. 000 *

ALP( IU /L) 404. 42 ± 23． 63 374. 00 ± 25． 14 0. 385 471. 50 ± 20． 60 630. 20 ± 23． 70 0. 000 *

注:* 表示两组动物间存在显著性差异

Note:* Indicates a sifnificant difference the two groups
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表 5 8 周龄 F1 和 F2 代无菌大鼠血生化的比较
Tab． 5 Comparison of blood biochemical parameters in F1 and F2 germfree rats aged 8 weeks

测定项目

( Index)
雌性(Female) 雄性(Male)

F1 F2 P 值(P value) F1 F2 P 值(P value)
ALT ( IU /L) 33. 39 ± 1． 58 47. 22 ± 3． 28 0. 001 * 49. 50 ± 8． 09 52. 69 ± 3． 34 0. 741
LDH ( IU /L) 2519. 89 ± 111． 40 2247. 11 ± 122． 89 0. 109 2146. 25 ± 124． 81 1654. 12 ± 135． 66 0. 012 *

CK ( IU /L) 2106. 78 ± 123． 61 2009. 22 ± 181． 55 0. 660 1519. 70 ± 70． 72 1331. 12 ± 152． 90 0. 275
TP( g /L) 64. 03 ± 0． 92 62. 84 ± 0． 90 0. 362 60. 08 ± 1． 00 60. 71 ± 0． 86 0. 648
ALB( g /L) 44. 21 ± 0． 44 41. 80 ± 0． 39 0. 000 * 42. 08 ± 0． 63 40. 07 ± 0． 60 0. 029 *

AST( IU /L) 196. 94 ± 11． 79 216. 06 ± 9． 92 0. 223 176. 85 ± 8． 89 184. 06 ± 7． 71 0. 555
GLU(mmol / L) 4. 77 ± 0． 50 5. 86 ± 0． 21 0. 056 5. 08 ± 0． 41 6. 19 ± 0． 32 0. 049 *

BUN(mmol / L) 8. 00 ± 0． 30 8. 02 ± 0． 63 0. 972 6. 53 ± 0． 29 6. 78 ± 0． 30 0. 557
CHO(mmol / L) 1. 15 ± 0． 07 1. 36 ± 0． 04 0. 015 * 1. 49 ± 0． 06 1. 40 ± 0． 06 0. 287
TBIL( umol / L) 2. 09 ± 0． 06 1. 89 ± 0． 07 0. 042 * 1. 58 ± 0． 07 1. 72 ± 0． 07 0. 149
CRE( umol / L) 75. 78 ± 2． 98 72. 28 ± 4． 25 0. 504 67. 40 ± 3． 39 63. 69 ± 1． 65 0. 369
HDL-C(mmol / L) 0. 91 ± 0． 05 1. 13 ± 0． 04 0. 002 * 0. 92 ± 0． 05 0. 96 ± 0． 05 0. 585
LDL-C(mmol / L) 0. 13 ± 0． 02 0. 28 ± 0． 01 0. 000 * 0. 29 ± 0． 01 0. 36 ± 0． 04 0. 160
TG(mmol / L) 0. 88 ± 0． 08 1. 39 ± 0． 10 0. 000 * 1. 12 ± 0． 04 1. 92 ± 0． 12 0. 000 *

GGT( IU /L) 2. 06 ± 1． 10 1. 89 ± 0． 92 0. 908 0. 90 ± 0． 46 0. 31 ± 0． 22 0. 257
Ca(mmol / L) 2. 37 ± 0． 04 2. 34 ± 0． 02 0. 469 2. 35 ± 0． 03 2. 33 ± 0． 02 0. 514
UA( umol / L) 170. 00 ± 4． 60 121. 78 ± 7． 08 0. 000 * 151. 75 ± 12． 57 104. 56 ± 7． 47 0. 003 *

P(mmol / L) 2. 66 ± 0． 12 2. 57 ± 0． 06 0. 525 3. 32 ± 0． 07 2. 91 ± 0． 07 0. 000 *

GLO( g /L) 19. 82 ± 0． 52 21. 03 ± 0． 56 0. 122 18. 00 ± 0． 76 20. 64 ± 0． 46 0. 006 *

A /G 2. 25 ± 0． 04 2. 00 ± 0． 04 0. 000 * 2. 43 ± 0． 13 1. 95 ± 0． 04 0. 002 *

ALP( IU /L) 155. 61 ± 11． 39 278. 33 ± 22． 59 0. 000 * 271. 50 ± 16． 78 382. 37 ± 27． 70 0. 001 *

注:* 表示两组动物间存在显著性差异

Note:* Indicates a sifnificant difference the two groups

由表 1、2、3、4 可以看出，不同代数的无菌大鼠
在血液学及血液生化指标上都存在一定程度的差

异，这可能与远交品种进行近亲交配繁殖有关。实
验中我们选择的进行子宫摘除的孕大鼠为封闭群

Wistar 大鼠，人工哺育成活 F0 代以后，连续进行近
亲交配，得到 F1 代和 F2 代无菌大鼠。在近交过程
中，动物的遗传杂合性逐渐降低，而纯合性逐渐提

高，某些基因由于纯合被固定，另外一些则被淘汰。
这些变化可能引起动物血液学及血液生化指标的

改变，哪种基因针对哪种指标的改变有待进一步

研究。
另外也有材料证实品种，品系对动物血液学参

数的影响较大
［10］。

3. 2. 2 性别的影响:
除了代数以外，性别也对血液学及血液生化指

标产生影响。F1 代中，雌雄间的差异分别表现在
NE%、LYM%、BA% 和 TP、HDL-C、GGT、Ca、P、ALP
上，其中 LYM%、BA%、TP、HDL-C 和 Ca 5 个指标雌
性高于雄性大鼠;NE%、GGT、P、ALP 4 个指标雌性
低于雄性大鼠。F2 代中，雌雄间的差异分别表现在
RBC、HGB、HCT、MCHC、PLT 和 LDH、CK、TP、ALB、
GLU、BUN、HDL-C、P、ALP 上，其中 RBC、HGB、
HCT、PLT、TP、ALB、HDL-C 7 个指标雌性高于雄性

大鼠;MCHC、LDH、CK、GLU、BUN、P、ALP 7 个指标
雌性低于雄性大鼠。
雌雄间的差异指标在不同代数之间不同，这也

体现了代数对血液参数的影响。
3. 2. 3 年龄的影响:
本次实验还证明了年龄对血液常规及血液生

化的影响比性别的影响大。F1 代中，5 周龄和 8 周
龄的差异表现在 RBC、HGB、HCT、MCV、MHC、
MCHC、RDW、LYM%、MO%、EO%、NE#、MO#、EO#
和 LDH、CK、TP、ALB、GLU、CHO、CRE、HDL-C、LDL-
C、TG、Ca、UA、P、GLO、ALP、A /G 上，其中 MCV、
MHC、RDW、CK、GLU、CHO、HDL-C、LDL-C、TG、Ca、
UA、P、ALP、A /G 14 个指标随年龄增大而减小;
RBC、HGB、HCT、MCHC、LYM%、MO%、EO%、NE#、
MO#、EO#、LDH、TP、ALB、CRE、GLO 15 个指标随年
龄增大而增大。F2 代中，不同年龄无菌大鼠的差异
表现在 WBC、RBC、HGB、HCT、MCV、MCH、RDW、
PLT、MPV、EO%、BA%、LYM #、MO #、EO #、BA #和
LDH、CK、TP、ALB、AST、GLU、BUN、TBIL、HDL-C、
TG、Ca、UA、P、GLO、ALP、A /G 上，其中 WBC、RBC、
HGB、HCT、RDW、PLT、LDH、CK、AST、UA、P、ALP、
A /G 13 个指标随年龄增大而减小;MCV、MCH、
MPV、EO%、BA%、LYM#、MO#、EO#、BA#、TP、ALB、
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GLU、BUN、TBIL、HDL-C、TG、Ca、GLO 18 个指标随
年龄增大而增大。

RBC、HGB、HCT、MCV、MCH、LDH、GLU、HDL-
C、LDL-C、TG 和 Ca 随年龄的增大在不同代数间朝
不同方向改变，这同样提示了代数对血液学及血液

生化指标的影响。
3. 2. 4 微生物的影响:
理论上，无菌动物生活在无菌隔离器内，几乎

接触不到微生物，免疫系统发育不完善，作为机体

重要防御系统的白细胞群和参与体液免疫的抗体

类蛋白应该比较少
［8，9］。本次实验的无菌大鼠与相

关文献报道
［11，12］
的 SPF 级大鼠比较，ALT、TP、WBC

较低，符合上述理论。但也有文献与此不符，考虑
是 SPF 级动物的洁净度也已相当高，饲养环境、技
术方法等的不同所致

［13 － 15］。
实验动物血液学参数能反应机体各组织、器官

的功能状态，对实验时动物的选择有很好的参考价

值。本次实验旨在建立无菌大鼠的血液学参考指
标，但由于环境、饲养条件、实验条件、技术方法等
的不尽相同，不同地区或实验室的测定结果总会存

在差异。建立我国统一的参考指标，还有待各方面
的努力。
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