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功能性消化不良中医证型动物模型的研究
概况
邓娜　 蔺晓源　 蔡光先

【摘要】　 功能性消化不良是临床上最为常见的一种功能性胃肠病。文献报道功能性消化不良
动物模型的常用制作方法有夹尾激怒刺激，醋酸灌胃，禁食，束缚，明暗颠倒，超声刺激，冰水灌胃
等。笔者根据功能性消化不良的中医分型，从肝郁气滞型、肝郁脾虚型、脾胃虚寒型、脾气虚弱型、
胃虚饮停型阐述了符合中医证型的功能性消化不良动物模型制备现状。
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　 　 模拟人类疾病的动物模型，是依据人类疾病发
生的致病因素，采用相似的条件使动物患病，从而
复制出与人类相类似的疾病，因此，寻找病因是复
制动物模型的理论基础。目前，符合中医病证的动
物模型并不多见，但由于人类受自身理解、实验条
件的限制和伦理学的制约，以及中医证候涉及的范
围往往遍及机体的多脏腑、组织或功能系统的特
点，使中医证候研究难以在人体上获取研究用的合
适样本。为解决证候形成机理研究上的困难，复制
一些符合中医证候特点的动物模型变得越来越

重要［１］。
功能性消化不良（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ，ＦＤ）又称

非溃疡性消化不良，系指除器质性疾病而见的持续
性或反复发作性上腹疼痛、食后饱胀、腹部胀气、嗳
气、早饱、厌食等上腹不适症状的一组临床症候
群［２］。中医古籍中没有“功能性消化不良”这一病
名，但根据临床症状，多将其归属于“痞满”、“胃脘
痛”等的范畴，其中痞满证与ＦＤ症状最为相似。中
医学认为本病病位在胃，涉及肝脾两脏。多项研究
发现［３４］，以情志失调引起的ＦＤ居多，肝郁气滞、脾
胃虚弱、运化失职、脾胃升降失常而发病。根据病
因病机的分型论治是中医的治疗大法。而根据病
因病机制作不同证型的动物模型则更为重要。不
仅是从事中医药物作用机制研究的基础，而且也是
中药新药开发研制的平台，还可用于评价相关中药
和方剂的药效［５］。本文现就ＦＤ临床常见的中医证
型动物模型制备方法阐述如下，以期为中医药辨证
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治疗ＦＤ的动物实验研究提供方法和依据。
!

　 肝郁气滞型
Ｄａｑｕｉｌａ等［６］选取多种刺激因素对大鼠进行干

预：（１）禁食２４小时；（２）束缚３０分钟；（３）超声刺
激２小时；（４）夹尾１小时；（５）明暗颠倒２４小时。
随机选取一种，相邻２天的刺激不重复，造模３周。
刘柏炎等［７］选取多种刺激因素对大鼠进行干预制
作不可预知的慢性应激模型：（１）食物剥夺２４小时
（即将笼盖上的食物全取去，令其饥饿２４小时）；
（２）饮水剥夺合并空瓶刺激１２小时（将水倒掉后，
将空瓶照原样放好，１２小时后再正常给水）；（３）明
暗颠倒２４小时（白天给将其置暗室１２小时，晚上给
其光照１２小时）；（４）湿笼饲养２４小时（将其垫料
全部打湿２４小时后再给更换垫料）；（５）强迫游泳
（令其于４５ ℃水中游泳５分钟）；（６）倒悬（３０分
钟）；（７）行为束缚（将其中一只前肢和相对的角的
后肢系在笼盖上３０分钟后解除）；（８）超声刺激（２
小时）；（９）夹尾（１小时）。每天按照相邻２天的刺
激不重复的原则随机选取１种，连续刺激２１天。各
种刺激方法平均使用２ ～ ３次，应激处理在每日上午
８：３０开始更换。也有不少文献如王垂杰等［８］参照
郭海军夹尾激怒法［９］制作ＦＤ肝郁气滞大鼠模型。
每日用长海绵钳夹大鼠尾巴远端１ ／ ３处，令其暴怒，
寻衅与其他大鼠撕打，以激怒全笼大鼠。每次刺激
３０分钟，每隔３小时刺激１次，每日４次，连续刺激
７天。模型动物进食量明显减少，毛发变暗、枯黄、
不顺，并有紧张、焦虑，即造模成功。此模型应用最
多，被认为是比较经典的ＦＤ大鼠模型。郭海军的
模型应用最多，被认为是比较经典的ＦＤ大鼠模型。
但目前认为应用慢性应激制作肝郁模型符合中医
理论［１０］。肝郁气滞型功能性消化不良实质是一些
未知的不良生活事件所形成的心理应激造成的。
故用慢性应激符合病因学说。关于其优劣还未被
对比试验证实。
"

　 肝郁脾虚型
陈苏宁等［１１］采用改良夹尾刺激法制备ＦＤ肝

郁脾虚模型，即每日用长海绵镊子钳夹大鼠尾巴末
端１ ／ ３处，令其尖叫挣扎但不破皮为度，使其暴怒
并与其他大鼠撕打，每次持续３０分钟，每日２次，
连续刺激３周。造模期间，各组大鼠自由进食及饮
水，大鼠出现躁动等紧张、焦虑反应，且进食量明显

减少等，则认为造模成功。张国萍等［１２］以复合慢
性束缚法制作肝郁脾虚大鼠模型，模型组大鼠束缚
于特制的束缚框内，将大鼠的头和尾巴固定于框的
两头，使大鼠在束缚期间不能随意翻转身体而活
动，每天束缚３小时，早上８：００ ～ １１：００。１４：００将
模型大鼠放于盛有温水（２２ ± １）℃的大塑料桶中游
泳，时间为１０分钟。饮食失节采用隔日喂食法（隔
日禁食，隔日给足量食），连续３周。韩秋艳等［１３］先
将攻击组大鼠每笼放一只，用尖端包裹纱布和大弯
止血钳，夹住攻击鼠大鼠的尾巴，大鼠暴怒，令其与
其它大鼠撕打。每次刺激３０分钟，一日３次，３日
后开始用大黄灌胃，每日２次，夹尾改为一日２次，
每次ｌ５分钟。灌胃加夹尾同时进行共１０天，造模
共计１３天。大鼠逐渐出现了扎堆、拱背、活动减少、
倦卧嗜睡、纳食少、毛发枯蓬不泽、肛门污秽，体重
减轻等肝郁脾虚之状，表示造模成功。
#

　 脾胃虚寒型
现有两种脾胃虚寒模型制作法。（１）冰氢氧化

钠（ＮａＯＨ）法：第ｌ至２天大鼠自由进食，每４小时按
１０ ｍｌ ／ ｋｇ灌服冰水（４ ℃）１次，第３至４天禁食不禁
水，以３ ｍｏｌ ／ Ｌ的冰Ｎａ０Ｈ（４ ℃）灌胃，每只１ ｍｌ［１４］。
（２）食醋法：用４ ℃食醋按１０ ｍｌ ／ ｋｇ给大鼠灌胃，每
日１次，连续１０天。大鼠出现活动减少、倦卧少动、
扎堆、拱背、反应迟钝、唇色苍白，捉拿时反抗无力，渐
见体型瘦弱，体质量下降，便溏，皮毛粗糙稀疏，饮食
及饮水量减少，表示造模成功［１５］。据邱赛红等［１６］比
较研究两种造模方法，得出了食醋法造模所制备的脾
胃虚寒模型较稳定，并与中医证候更接近的结论。
$

　 脾气虚弱型
刘富林等［１７］采用不规则喂养的方法，在小鼠胃

电节律失常模型基础上，加以超声波噪音刺激。即
单日进食，逢双禁食，以打乱正常的饮食规律，自由
饮水，并于每日８：００ ～ ２０：００将超声波清洗机放置
鼠笼附近，每２小时噪音干扰１次，每次持续约３０
分钟，持续１４天，建立小鼠ＦＤ模型。胃电节律失
常模型则按自行设计的不规则喂养方法饲养４周，
即动物逢单日正常进食，逢双日禁食，以打乱正常
的饮食节律；自由饮水，水中加入盐酸（每升水加
１０ ｍｏｌ ／ Ｌ盐酸１０ ｍｌ）以破坏胃内酸碱环境［１８］。
%

　 胃虚饮停型
有一类ＦＤ患者表现为胃液体排空减缓，其临
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床表现类似于中医痞证中胃虚饮停证的表现。据
报道，０ １５ ～ ０ ５ ｍｏｌ ／ Ｌ盐酸可以刺激胃分泌，延缓
胃排空［１９］，依据其实验结论，可以推测这种方法可
以造成一定时间内胃液量的增加，其表现类似于中
医的胃虚饮停证。其方法为：ＳＤ大鼠适应性喂养
３天后，模型组给予温度为０ ℃、浓度为０ ５ ｍｏｌ ／ Ｌ
盐酸（用量按０ ８ ｍｌ ／ ｌ００ ｇ）灌胃，每日１次，共造模
２周。１周后观察其饮水、进食量等的变化发现模型
组大鼠出现饮水量明显减少［２０］。
&

　 小结与展望
综上，ＦＤ动物模型常用干预方法有夹尾激怒，

醋酸灌胃，冰水灌胃，禁食，束缚，明暗颠倒，超声刺
激等。符合中医证候的动物模型研究，一直是中医
药研究的热点，也是难点。本文总结了ＦＤ的几种
临床常见证型的动物模型制备法，发现目前针对中
医证型ＦＤ模型研究还存在几个方面的问题。第
一，模型制作方法比较单一，比如大量的文献报到
制备肝郁气滞模型或肝郁脾虚模型都是运用郭海
军等［９］的夹尾激怒刺激法，而且主要集中于这两种
模型的研究；第二，ＦＤ中医分型比较混乱，各家分型
不统一，这也给分型造模带来不便。第三，近年来
对这方面的研究太少，某些模型缺乏造模成功的客
观检测标准。依据中医理论和消化不良的病因学
理论模拟的ＦＤ的动物模型，必须符合ＦＤ的诊断标
准。ＦＤ的模型动物不但应具有消化不良的症候而
且该动物须无其他器质性病变。此外，亦缺乏不同
造模方法的优劣对比研究，同时对于具体的分组匹
配，以及成功率和死亡率都交代不清或没有交代。
随着中医药现代化的发展，有关中医药作用机制的
动物实验研究也越来越多，符合中医证型的动物模
型制备成为关键。因此在日后的研究中要加强查
漏补缺，逐步完善中医证型动物模型制备的研究，
以便更好的开展中药的药理药效研究。
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