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摘 要: 总结近几年冠心病心肌缺血血瘀证动物模型分型研究的相关文献,从气虚血瘀、痰瘀互结、寒凝血瘀、阳虚血

瘀四个方面综述了其现代动物模型的制备和其相关指标的最新进展,为冠心病心肌缺血血瘀证动物模型的建立和研究

提供文献参考依据。
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  冠心病(冠状动脉粥样硬化性心脏病)也叫缺血性

心脏病,属中医学“胸痹”、“真心痛”范畴,是当前国内

外最常见和危害最大的心脏病[1]。1990年中国中西

医结合学会心血管学会修订的“冠心病中医辨证标准”
将冠心病分为标实和本虚两类:标实证包括痰浊、血
瘀、气滞、寒凝四型,本虚证包括气虚、阳虚、阴虚、阳脱

四型[2]。随着现代医学对冠心病病因病机研究的深

入,认为气虚血瘀为冠心病的基本病因[3],血瘀是病理

关键。现有研究表明,稳定型心绞痛多为气虚;不稳定

型心绞痛以血瘀、气滞、寒凝等实性证素为主[4]。张明

雪等[5]认为心发生病变气虚是基础,其他如寒凝、痰
浊、气滞均是在此基础上发展而来,寒凝、痰浊、气滞均

可导致或加重血瘀。
医学科学不断发展的今天,动物实验有着不可代

替的作用,动物模型的建立,可以更好更直观地观察科

学研究指标。中医动物模型是中医药现代化过程中具

有承上启下重要作用的环节[6],病证结合动物模型是

基于动物表征与生物学指标,模拟临床辨病、辨证的一

类模型,是探求中医证候的生物学基础和评价中医药

疗效的前提与关键[7]。因而在中医冠心病心肌缺血血

瘀证的研究中,需要建立其动物模型。现就冠心病心

肌缺血血瘀证不同分型的动物模型制备及其相关指标

综述如下:

1 气虚血瘀型

该模式的理论依据为“气为血之帅,血为气之母”。
据不完全统计,气虚血瘀动物模型的制备有两种:一种

是复合造模法,即先建气虚模型,再造心肌缺血模型的

方法[8-9];另一种是通过冠状动脉结扎或者注射垂体

后叶素制备血瘀模型[10-11],该模型从“血瘀证”向“气

虚血瘀证”发生了过渡与演变[12]。术后7~28d为气

虚血瘀证稳定的时间段[13]。造模结束后,气虚血瘀模

型各组出现明显的蜷缩少动(气短乏力)、眼球暗红、不
同程度的稀便、对抗性降低、毛发结穗打卷等症状,提
示气虚血瘀证造模成功[8]。

刘洁等[9]在冠心病气虚血瘀证模型制备时,采用

小鼠气虚血瘀证模型与心肌缺血模型结合的方法造

模。予以小鼠每日摄食量的60%高脂饲料进行饥饿

喂养4周,以完成气虚血瘀证模型的制备。后按30
U/kg剂量注射垂体后叶素,观察心率和T波高度变

化来判断心肌缺血造模是否成功。李玲秀等[10]采用

小鼠冠状动脉结扎复制冠心病心气虚模型,得出血清

血管内皮细胞生长因子(VEGF)与心肌肌钙蛋白I
(cTnI)含量水平的变化与气虚型胸痹的发病机制有一

定的相关性。冯玄超等[11]利用左冠状动脉结扎术制

备大鼠心肌梗死后心力衰竭动物模型,通过宏观表征

(根据游泳力竭实验结果、呼吸频率、爪颜色等,来确立

术后7~28d模型大鼠主要表现是否为气虚血瘀证)
判定该疾病模型的证候属性。詹亚梅等[14]则通过腹

腔注射异丙肾上腺素及进行游泳刺激复制大鼠“气虚

血瘀证”心肌缺血模型。

2 痰瘀互结型

目前,由于现代人的饮食习惯,临床上冠心病尤以

痰瘀互结证多见[15]。“气虚痰瘀互结”是冠心病心肌

缺血血瘀证的主要病因病机[16],经临床与实验研究发

现高脂血症是痰浊的生化物质基础,故有脂必多痰。
瘀血与血液乳糜程度、血液流变及微循环等改变密切

相关[17]。近年来国内外研究者越发认识到冠心病痰

瘀互结证动物实验研究应从易患危险因素高脂血症着
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手,并在此基础上进行药物法或手术法诱发冠状动脉

狭窄及梗死。由于大鼠、小鼠对体内胆固醇具有天然

抗性,不易自发动脉粥样硬化,家兔为食草性动物,长
期喂食动物脂肪易拒食,增加了操作难度。因而大多

痰瘀互结模型都用猪来进行[18]。采用冠状动脉球囊

拉伤结合高脂饲料喂养建立中国小型猪痰瘀互结证冠

心病模型。
林成仁等[19]研究中可以看出,在痰瘀互结证冠心

病模型中血清TC、TG 和LDL-C水平均明显升高;
同时实验结束时(高脂饲料喂养10周),60/s、5/s切变

率(1/s)下的全血黏度亦升高。而心电图ST 段变化

也提示心肌缺血状态的存在。这都从不同角度验证了

中国小型猪痰瘀互结证冠心病模型的可靠性和可行

性。李欣志等[20]和苗兰等[21]通过高脂饲料喂养结合

冠状动脉球囊拉伤造成血管内皮损伤,建立中国实验

小型猪痰瘀互结证冠心病模型。上述痰瘀互结证冠心

病模型的建立着眼于高脂血症和冠心病的相关性,将
高脂血症和中医“痰浊”的特殊意义相联系,具有一定

的创新性。

3 寒凝血瘀

寒凝血瘀是冠心病心肌缺血的主导病机之一[22]。
谷万里等[23]根据寒冷刺激可诱发心肌缺血的自然发

病规律和气温突变时心肌缺血易发作的流行病学资

料,结合人类冬季的活动规律和人类在寒冷环境中心

肌缺血的发病特点模拟发病条件,制作病证结合的复

合动物模型。采用间断反复冷应激方法与垂体后叶素

(Pif)联合造模。造模前后进行外观评价,测定耳温、
肛温、心电图,取血测定血清FT3、FT4、TSH 和ET、

NO,最后取心脏,做病理检查。认为寒凝血瘀心肌缺

血大鼠模型符合中医证候特点。王朋等[24]认为注射

Pit大剂量造模具有明显的寒邪致病特点,采用垂体后

叶素静脉注射造模,符合临床急性心绞痛寒邪直入心

脉的发病特点。通过对模型宏观表征(大鼠唇周、爪
子、体温等)和微观指标(心肌活体微循环检测,血浆

TXB2/6-Keto-PGF1α值)的辨证分析,认为大鼠冠

心病心绞痛寒凝血瘀证模型成功建立。

4 阳虚血瘀型

张明雪[25]采用中西医结合复合造模方法:①喂食

高脂饮食,使痰浊内生;②皮下注射Pit使冠脉痉挛、
缺血,导致血运不畅,使瘀血内生。大鼠皮下注射Pit
后约15min出现鼓颔战栗,蜷卧扎堆,外观皮毛竖立,
周身瑟瑟抖动,继之瘫软乏力,卧之不起,体温下降与

寒邪伤阳病因相符。③冰柜冷藏2h/d,意在模拟寒

邪损伤阳气,使阳气亏虚,无力温运推动血液和输布津

液,导致瘀血、痰浊病理产物形成,从而使造模结果近

似于临床冠心病阳虚血瘀的病机特点。

中医证候动物模型是以中医理论为指导,应用实

验手段在实验动物身上复制中医的“证”,用以开展中

医证候研究的实验方法[26]。动物模型在中医证候研

究和中药药理研究两个领域的应用与发展将为中医药

现代化提供重要的基础研究工具[27]。以上从不同症

型的病证结合造模方式及其相关实验检验指标的概

述,均符合冠心病心肌缺血血瘀证的发病机制和临床

症状特征,为冠心病的研究提供了有参考价值的研究

方法和客观指标。尽管对冠心病的研究颇多,但在模

型建立方面,仍旧缺乏既能模拟临床发病情况,又重复

性好、成功率高的模型[28]。冠心病作为严重威胁我国

人民健康的主要疾病[29],受到社会广泛关注,动物模

型的建立和相关指标的研究还需要进一步探索和不断

完善。
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全部实验对象的选择为全日制本科实习生,进而有效

降低实验对象基本素质的差异性。②随着不同院校实

习同学间的相互熟悉,实验组与对照组之间对该培训

内容的交流将会更深入,将会在一定程度上影响到最

终的研究结果。故首次考核定于入科第三个月,从而

降低因对照组同学对培训内容的熟悉而导致研究结果

的偏差。
总之,以国外培训体系为基础,结合我院实际,设

计出该医患沟通能力培训模式,并在教学中不断实践

和应用。就目前初步收集的数据经分析显示,使用该

模式培训后的实习生客观评价、主观评价的得分均高

于未培训的学生。因此,该培养模式的运用对提高医

学生的医患沟通能力切实有效。
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