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慢传输型便秘动物模型造模方法的中西医研究进展
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　　摘要：便秘动物模型对便秘机制研究和通便药物研发有至关重要的作用，其中造模方法的选择尤为关键。通过查阅
文献，整理归纳慢传输型便秘鼠类动物模型常见造模方法，将从药物（复方地芬诺酯、洛哌丁胺、吗啡、硫糖铝、粪菌移

植、大黄、大黄酸、番泻叶提取物）、非药物（限水、低纤维膳食）及中医常见证型造模（气滞、湿热、实热、津亏、气虚、阳虚、

阴虚、血虚）３方面进行介绍。结果发现，药物造模仍以复方地芬诺酯、洛哌丁胺多见且方法相对成熟，但存在造模剂量、
时长、稳定性不明的问题；大黄、大黄酸诱导的泻剂结肠动物模型造模周期较长，但符合临床治疗现状，值得进一步研究；

非药物造模自限性风险高，适用于生活习惯对ＳＴＣ影响的研究；中医证型造模以“物理刺激 ＋药物干预”的复合模式为
主，但量效指标较主观，无法客观评价证型造模效果。
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　　慢传输型便秘（ｓｌｏｗｔｒａｎｓｉｔｃｏｎｓｔｉｐａｔｉｏｎ，ＳＴＣ）是功能性便
秘的一种亚型，占功能性便秘的１０．３％～４５．５％［１］，临床以便

次减少、排便困难、粪质干结为主症。主流观点认为 ＳＴＣ发病
机制是胃肠动力障碍及肠道分泌功能异常，但深层机制尚不明

确。目前动物模型被广泛应用于疾病机制研究及药效验证试

验，规范、高效的模型是试验成功的关键。现本研究将对 ＳＴＣ
鼠类动物造模方法进行整理归纳，以期为建立科学稳定的ＳＴＣ
动物模型提供参考。

１　药物造模
１．１　西药造模
１．１．１　复方地芬诺酯　复方地芬诺酯又名复方苯乙哌啶片，
常用于急慢性功能性腹泻等疾病的治疗，是便秘动物实验的经

典造模药物之一。本药为地芬诺酯、阿托品的复方制品，前者

作用类似吗啡，可通过直接抑制肠黏膜感受器减少局部肠蠕动

反射，并能通过增加肠道节段性收缩延长肠内容物与肠黏膜接

触时间而促进肠内水分回吸收；后者可协同抑制肠管蠕动［２］，

复方地芬诺酯被广泛应用于临床动物实验的便秘造模中，王萍

等［３］基于数据挖掘１４２篇便秘临床试验文献，发现复方地芬诺

·９０１·
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酯造模法应用率最高，为４０．１％。经查阅文献发现，ＳＴＣ动物
试验造模时，本药灌胃常用剂量为１０、１５、２０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）。刘
峰林等［４－５］均选用１０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）造模，刘峰林在昆明小鼠禁
食不禁水１２ｈ后进行复方地芬诺酯混悬液灌胃，造模过程中
正常摄食饮水，连续４周后，小鼠活动量减少，２４ｈ粪便粒数、
含水量均较正常组明显下降且有差异；崔晓茹在适应性饲养１
周后对Ｗｉｓｔｅｒ大鼠连续造模２周，造模结束予禁食不禁水２４
ｈ，经评估，纳入首粒黑便排出时间均数大于空白组均数的造模
组，其中剔除、死亡２２只，筛选出６３只造模成功大鼠。许真源
等［６－７］选用１５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）造模２周，许真源发现造模组肠道
炭末推进率、粪便含水量均较空白组明显降低，且模型组大鼠

一般状态较空白组差，肠黏膜改变为结肠黏膜完整性差、肌层

变薄、杯状细胞减少；陈思敏在造模７ｄ后设置１ｄ正常进食饮
水的间歇期，造模后通过观察大鼠活动度、精神状态、粪便性质

等评估模型是否成功；以上二者均成功复制出 ＳＴＣ大鼠便秘
模型。何昭璇等［８－９］选用２０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）复方地芬诺酯混悬
液造模，何昭璇连续造模２周，评估 ＳＤ大鼠一般情况、首粒黑
便排出时间；贺迟连续灌胃４周，禁食不禁水２４ｈ后各组随机
挑选５只ＢＡＬＢ／Ｃ小鼠检测炭末推进率，均成功造模。关于本
药灌胃造模的剂量优化，郑立新等［１０］经分组评估小鼠肠道炭

末推进率、首粒黑便排出时间经实验后提出，小鼠小肠运动试

验模型推荐剂量为２．５ｍｇ／ｋｇ，虽炭末推进率明显低于５ｍｇ／
ｋｇ组，但可防止过高剂量抑制润肠药物通过而影响药效；小鼠
排便试验模型推荐剂量为７．５ｍｇ／ｋｇ，且与１０ｍｇ／ｋｇ组相比差
异不显著。除灌胃外，还可通过口服含药饲料造模。刘春强

等［１１－１２］将大鼠适应性喂养１周后，予含８ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）复方地
芬诺酯的饲料，连续饲养１２０ｄ后成功建立ＳＴＣ动物模型。口
服给药相对灌胃给药温和，但存在实际给药剂量不明确、造模

时间长的不足。

复方地芬诺酯法在便秘动物造模中的应用相对成熟，药理

机制上符合ＳＴＣ的特点。灌胃法较口服法方便、容易控制剂
量、给药时间短、使用率高，但灌胃过程中有造成实验动物死亡

的风险。在灌胃给药剂量上缺乏统一性，目前关于其造模剂量

优化的试验较少，且缺乏造模远期效果研究，仍有待进一步

探讨。

１．１．２　洛哌丁胺　洛哌丁胺属于外周性阿片受体激动剂，是
临床常用的止泻剂，亦是科研实验动物经典的便秘诱导剂之

一。洛哌丁胺可通过激活肠壁的μ－阿片受体，抑制肠平滑肌
收缩，增加肠内容物的滞留时间［１３］，亦可抑制钙调蛋白、阻滞

钙离子通道，促进大鼠结肠近端水通道蛋白８、近远端水通道
蛋白２高表达，减少肠内容物含水量［１４－１５］。基于此，应用洛哌

丁胺可建立具有 ＳＴＣ特点的动物模型，其可抑制实验动物结
肠组织 Ｐ物质、５－羟色胺水平，但血管活性肽变化不显
著［１６－１７］，其造模方式以灌胃为主，亦有皮下注射、腹腔注射、口

服，但关于本药造模的给药剂量、时长目前仍无统一标准。有

文献提出，洛哌丁胺具有药量依赖性，低剂量时发挥抗分泌作

用，高剂量时发挥抗肠蠕动作用［１８］。吴霜等［１４］根据人类试验

用药量２０．５ｍｇ／ｋｇ换算出动物实验用药量为１．５７５ｍｇ／ｋｇ，遂
采用１．５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）剂量对 ＳＤ大鼠进行造模７ｄ，造模后大
鼠出现粪质干结、排便减少等便秘症状，且停药后１４ｄ，粪便含
水量仍未恢复至正常水平，但造模前、中、后结肠传输功能评估

与正常组对比均无明显差异，洛哌丁胺似乎造模存在稳定性

差。为探寻洛哌丁胺法的最优复制条件，吴国泰等［１９］设计３
因素（造模时间、给药剂量、每日供水量）３水平正交试验，经统
计学分析及稳定性试验验证后得出大鼠便秘模型适宜复制条

件为：灌胃 １８ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）、足量喂食饲料、每天定量供水
５０ｍＬ／ｋｇ、造模９０ｄ。姚一博等［２０］经对比０．５、５、５０ｍｇ／ｋｇ组
的结肠传输功能，发现５０ｍｇ／ｋｇ为 ＳＴＣ小鼠模型有效的最大
稳定剂量，但各组粪便含水量差异均不显著，且发现造模时间

超过７ｄ会减弱本药对肠道的抑制作用。王丽云等［２１］则采用

２ｍｇ／ｋｇ洛哌丁胺、每日两次，皮下注射给药７ｄ造模大鼠，造
模后各组大鼠粪便数量均减少约５０％

洛哌丁胺具有肠壁高亲和力和首过效应，可适用于便秘对

其他脏器如膀胱逼尿肌功能影响的动物研究造模［２２］。但本药

具有剂量依赖性，在对 ＳＴＣ不同机制的侧重点研究中造模剂
量、时长的把控尤为重要。在模型稳定性上，有研究表明本药

远期造模效果可达２周，造模周期差异性较大。
１．１．３　吗啡　吗啡作为临床常见的阿片类镇痛药，可激发内
源性阿片肽表达［２３］，从而抑制肠蠕动而导致便秘。许海尘［２３］

在适应性喂养ＩＣＲ小鼠３ｄ后，予皮下注射吗啡２．５ｍｇ／（ｋｇ·
ｄ）、连续４５ｄ、次日按小鼠体质量调整用药量的方法造模，成
功构建ＳＴＣ小鼠模型，造模后小鼠一般状态差、平均粪便质量
减轻、肠道推进率减弱、ｃ－ｋｉｔ原癌基因阳性细胞面积比减少，
符合ＳＴＣ临床及病理特点。邓文雯等参照许海尘经验成功复
制ＳＴＣ大鼠、小鼠模型，经 ＰＣＲ测定及 ＥＬＩＳＡ分析后得出，模
型组结肠组织中Ｐ物质、乙酰胆碱、多巴胺 Ｄ２受体、ｃ－ｋｉｔ原
癌基因阳性细胞含量增高，而血管活性肽、一氧化氮和５－羟
色胺含量受抑制［２３－２６］。

吗啡具有成瘾性，临床应用时容易产生便秘的不良反应，

故吗啡造模适用于药物依赖性ＳＴＣ及ＳＴＣ的阿片肽相关机制
研究造模中。因本药获取渠道局限，故造模应用率较低，相关

文献较少但相对统一，目前基本采用皮下注射吗啡 ２．５ｍｇ／
（ｋｇ·ｄ）方法进行造模。但本药在人体内 Ｔ１／２较短，不能排
除造模结束后实验动物自限性恢复的可能，从而影响研究结果

的准确性。

１．１．４　硫糖铝　硫糖铝是临床常用的黏膜保护剂，其可附着
于肠壁，通过减少肠液分泌、抑制肠蠕动导致便秘［２７］。陈

芳［２８］应用硫糖铝灌胃３ｄ后成功建立便秘小鼠模型，造模后
昆明小鼠全肠道水分吸收增加、蠕动减少，且２．０８ｇ／ｋｇ组造
模效果较１．０４ｇ／ｋｇ组为佳。李莉华等［２９］参照上述经验，予

２０８ｇ／ｋｇ、灌胃量２ｍＬ／ｋｇ，成功复制出小鼠便秘模型。章洪
鹏等［３０］按２．０８ｇ／ｋｇ，灌胃量１ｍＬ的给药浓度，造模１４ｄ后成
功构建便秘大鼠模型，但停药后第２天大便量呈一过性增加后
恢复稳定，较空白组少、比造模期间多；研究发现造模后大鼠远

端结肠ｃ－ｋｉｔ原癌基因阳性细胞减少、血管活性肽阳性神经纤
维增多，差异显著。

硫糖铝造模法可获得较单纯的肠道因素的便秘，在机制上

接近于老年习惯性便秘，适用于润肠通便型药物效能的验证试

验［２８］。其造模剂量普遍为２．０８ｇ／ｋｇ，造模时间具有差异性，
缺乏远期效果评定。

１．１．５　粪菌移植　粪菌移植造模法目前研究尚少。黄璐［３１］

先予Ｃ５７ＢＬ／６小鼠“两性霉素Ｂ灌胃３ｄ＋四联广谱抗生素日
常水饲４周”处理，拟降低小鼠体内肠道菌群负荷，建立“伪无
菌鼠”模型。再从临床筛选出的符合试验标准的１个健康人及

·０１１·
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２个 ＳＴＣ患者获取粪便，制成含３０％甘油的粪菌液体。后将
３个粪源通过灌胃植入３组“伪无菌鼠”模型，灌胃频率每３天
１次、周期 ８周，得到伪无菌鼠、健康人、ＳＴＣ１、ＳＣＴ２组 ４组。
造模后，ＳＴＣ１、ＳＴＣ２组出现小鼠体质量下降、粪便形状异常、粪
质干结、粪便含水量及 ２４ｈ排便量减少、肠腔存在明显“胀
气”、结肠Ｃａｊａｌ间质细胞减少等便秘表现，与健康人组对比差
异显著，二组便秘症状与同期设置的复方地芬诺酯（５ｍｇ／ｋｇ）
造模组的差异不明显，但前二组可还原人类便秘时的胀气现

象。且经１６ＳｒＤＮＡ测序技术评估各组肠道菌群组成及丰度，
ＳＴＣ两组均能反应供体肠道微生物的菌落特征。

粪菌移植造模法具有创新性，可获得接近人源性肠道菌群

的ＳＴＣ小鼠，更有利于 ＳＴＣ相关机制及药物疗效的研究。但
目前相关研究严重欠缺，且经济成本高，可重复性、稳定性、实

用性仍有待进一步考察。

１．２　中药及提取物造模（蒽醌类泻剂）
部分ＳＴＣ患者未经规范诊疗，长期依赖蒽醌类泻剂，损伤

结肠肌纤维，减少结肠神经细胞如Ｃａｊａｌ间质细胞，从而引起肠
蠕动功能不可逆性受损，继而再使用泻药无效，形成泻剂结肠，

出现难治性便秘。

１．２．１　大黄、大黄酸　科研中常用大黄酸或大黄的混悬液灌
胃构建泻剂结肠模型。各研究的造模方法类似，拟３个循环，
以半数动物致泻药量为单循环最大给药量，八成动物稀便消失

为每个循环的给药终点［３２－４１］；每个循环期间多以连续给药为

主，亦有间隔给药（如一循环灌２ｄ停１ｄ或隔日灌药，二、三循
环灌５ｄ停２ｄ［３２－３３］）；三个循环造模总时长为６０～１３６ｄ不
等，以１１０ｄ左右居多，循环结束后拟１周灌药维持；稍有出入
的是首次给药量。

多数研究给药选取大黄混悬液。姚秋园等［３４］首次给药量

取０．０２ｇ／ｋｇ、日逐增０．０２ｇ／ｋｇ，首轮给药终点剂量为０．２２ｇ／
ｋｇ、末次终点剂量０．５７ｇ／ｋｇ，发现模型组结肠血流灌注、血清
一氧化氮、内皮素显著增加，且内皮素约是一氧化氮的１０倍。
张卫平等［３５］首次给药量取０．８ｇ／ｋｇ、日逐增０．２ｇ／ｋｇ，首轮给
药终点剂量为１．２ｇ／ｋｇ、末次终点剂量３ｇ／ｋｇ，造模７３ｄ。童
卫东［３６］首次给药量取０．３ｇ／ｋｇ、日逐增０．３ｇ／ｋｇ，首轮给药终
点剂量为３．３ｇ／ｋｇ、末次终点剂量５．４ｇ／ｋｇ，造模１３６ｄ。刘丽
莎等［３７－３９］的首次给药剂量取０．１５ｇ／ｋｇ、日增剂量０．１５ｇ／ｋｇ，
灌胃容量为１０ｍＬ／ｋｇ，首轮给药终点剂量为１．９５ｇ／ｋｇ、末次终
点剂量为２．７５ｇ／ｋｇ，刘丽莎［３７］造模小鼠出现易激惹的精神改

变、造模成功率为５３．３３％；结肠肌电评估提示周惠芬的造模
大鼠的慢波与正常组差异显著，呈双向改变，造模成功率为

８６．６７％；徐天舒试验显示造模大鼠Ｃａｊａｌ间质细胞形态改变。
大黄酸是大黄的提取物，在肠道菌群作用下可转为有致泻

活性的大黄酸蒽醌。张波等［４０］、霍明东等［３３］大鼠造模使用大

黄酸液（２０ｍｇ／ｍＬ），首轮及次轮予０．２４ｇ／（ｋｇ·ｄ）剂量给药，
首轮灌２ｄ停１ｄ，次轮灌５ｄ停２ｄ；末轮给药增至０．３２ｇ／（ｋｇ
·ｄ），灌５ｄ停２ｄ，造模历时１１０ｄ。刘兴等采用童卫东、张波
的造模方法，均成功复制 ＳＴＣ大鼠模型，实验结果表明，相较
大黄造模组，大黄酸具有药效单纯、周期可预测、可复制性高、

效果稳定的优点［４１］，大黄酸可下调大鼠的小肠、结肠组织中 ｃ
－ｋｉｔ原癌基因ｍＲＮＡ的表达［３２］。

１．２．２　番泻叶　除大黄酸外，番泻叶提取物也可诱导泻剂结
肠动物模型，但相关研究较少。李鑫萍［４２］模仿大黄泻剂结肠

模型，每日固定灌胃０．２ｍＬ番泻叶提取物溶液，给药浓度在灌
胃的前５ｄ从６ｍｇ／ｍＬ每日翻倍至９６ｍｇ／ｍＬ后维持２１ｄ，之
后在第２６天、第５４天分别增加浓度至１９２、２８８ｍｇ／ｍＬ，在第
８４天结束灌胃，造模后小鼠粪便干结、首粒黑便时间明显延
长、结肠神经元细胞数量减少，但小肠推进率下降并不显著。

泻剂结肠模型可以模拟临床滥用蒽醌类泻药所致的ＳＴＣ，
符合临床现状，值得深入研究。目前药物以大黄、大黄酸为主，

大黄酸相较大黄混悬液造模稳定。造模整体方向统一，均设置

三循环造模，以半数致泻量作为单轮最大给药剂量，但不同研

究的首次给药剂量、日增剂量存在差异性，总体造模时长多数

超过１００ｄ，且造模成功率不稳定甚至仅超半数。番泻叶提取
物动物造模相关研究尚少，其致泻活性成分为大黄酸蒽醌，与

大黄酸类似，二者造模效价对比的研究仍有待丰富。

２　非药物造模法
２．１　限水

限制摄水量可促进肠道水分重吸收，导致大便干结、肠传

输减慢。王朝晖等［４３］使用限水法构建大鼠便秘模型，前２ｄ
予实验大鼠平均饮水量的１／６，后４ｄ供水１／３，每日早上提供
当日１／３的摄水量、其余夜间供水，历时６ｄ，大鼠粪燥干圆、排
便费力、日排便减少，且于造模第２天即出现明显便秘表现。

限水法虽起效快，但恢复饮水后模型可出现一过性腹泻，

模型稳定性差。且限水不符合鼠类习性，长期的缺水会导致其

抵抗力下降。章洪鹏等［３０］研究发现，洛哌丁胺法、硫糖铝法造

模优于限水法。

２．２　低纤维膳食
低纤维膳食可降低粪便对肠壁的刺激感，结直肠收缩、蠕

动减少，排粪量下降，从而表现为便秘［４４］。因本法需定制低纤

维饲料，故国内普及率低，研究尚少。齐丽娟等［４５］参照 ＫＡＫＩ
ＮＯ的低纤维饲料调配方案（玉米淀粉 ４１．５％、牛奶酪蛋白
２４５％、蔗糖１０％、矿物质７％、糊精１０％、玉米油６％、维生素
１％），造模５周后，小鼠６ｈ排便粒数减少，粪便干湿重均降
低，排便时间延长，血清 Ｐ物质、内皮素 －１和胃动素分泌减
少，生长抑素水平升高，但小肠运动试验无明显差异［４６－４７］。

低纤维膳食造模法适用于饮食与便秘相关性的研究，造模

效果符合ＳＴＣ症状特点，但不适合ＳＴＣ机制研究。
３　中医常见证型造模方法

上述造模方法在中医证型上存在不同的组合应用，以下将

进行介绍。

３．１　气滞秘
汤水华等［４８］予“１０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）复方地芬诺酯灌胃＋凤尾

夹夹尾３０ｍｉｎ／次、２次／ｄ、间隔８ｈ”造模１４ｄ后，大鼠出现烦
躁、易激惹、大便干硬等气滞型便秘表现。

３．２　湿热秘
林翔英等［４９］以“潮湿环境 ＋高脂高糖饮食”为思路构建

湿热型便秘模型，予“１０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）复方地芬诺酯 ＋２０％蜂
蜜水代正常水饲 ＋１０ｇ／（ｋｇ·ｄ）油脂隔日灌胃”４周，后２周
将大鼠每日置于（３２±２）℃、相对湿度９５％的人工气候箱８ｈ，
造模后大鼠便秘并伴随精神困顿、嗜卧懒动、纳少消瘦、小便色

黄味臭、肛温升高等湿热症状。

３．３　实热秘
陈立军等［５０］将洛哌丁胺按０．１ｍｇ／ｍＬ配比溶于热性中药
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（附子、干姜等）混合浓缩液中，以２０ｍＬ／ｋｇ浓度灌胃联合限
水法（后２６ｄ每日供水造模前２ｄ平均饮水量的１／３），造模２８
ｄ后，大鼠出现烦躁、大便干结、不易排出、小便短赤等实热证
症状。

３．４　津亏秘
李文斌［５１］予“１０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）复方地芬诺酯灌胃 ＋限水

（１０ｍＬ／日、分４次供水）”７ｄ后，大鼠出现粪质干硬、皮毛不
泽等津亏证表现。

３．５　气虚秘
徐嘉淦［５２］采用“番泻叶＋限水控食”方式造模，先予２０ｇ／

（ｋｇ·ｄ）的番泻叶水煎液灌胃７ｄ，后隔天进食４～８ｇ灭菌生
米、隔天饮水１次（每次３０ｍｉｎ），共计１５ｄ，模型小鼠出现懒动
迟钝、四肢乏力、消瘦拱背、皮毛枯槁等气虚证表现。

３．６　阳虚秘
杜丽东等［５３］每日予大鼠“２０ｍＬ／ｋｇ的０℃生理盐水 ＋

１０ｍｇ／ｋｇ的洛哌丁胺”灌胃１次，连续４２ｄ；蔡华艳［５４］在大黄

溶液泻剂结肠造模基础上，予２５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）氢化可的松后肢
肌注３０ｄ；唐剑［５５］予“１５ｍＬ／ｋｇ的４℃醋 ＋２５ｍＬ／ｋｇ的０℃
活性炭冰水＋２０ｍｇ／ｋｇ的复方地芬诺酯”造模，三者均成功诱
导阳虚型大鼠便秘模型，出现畏寒蜷缩、消瘦、疲乏等阳虚

表现。

３．７　阴虚秘　
孙晨晨等［５６］予５０％温燥药水煎液（干姜、肉桂、小茴香、

八角茴香按１∶１∶１∶１配比后水煎、提取浓缩而成）０．０１ｍＬ／
（ｋｇ·ｄ）灌胃３０ｄ，造模后小鼠饮水量、摄食量均显著减少，体
温显著升高，且同时具备肠动力下降、肠黏膜肌层变薄的特点。

甘江华等［５７］则分阶段进行造模，前１５ｄ予“单日喂食甘蓝及
负重游泳＋双日猪油灌胃”，后１５ｄ予伤阴药煎液（吴茱萸∶附
子∶肉桂＝１∶１∶１）０．０１ｍＬ／（ｋｇ·ｄ）灌胃，大鼠肠动力下降，
肠组织ＡＰＱ３及ＳＳ升高、ＭＴＬ降低。
３．８　血虚秘　

罗雯鹏等［５８］制备血虚型 ＳＴＣ大鼠，以洛哌丁胺溶液
３ｍｇ／ｋｇ、３ｍＬ／ｋｇ灌胃１２ｄ，并于造模第１、６、１２天剪尾放血
（剪去尾尖端２．５～３ｍｍ，浸入３７～３８℃温水中放血约２ｍＬ），
造模结束后大鼠较对照组皮毛色淡、行动迟缓、体重下降、食欲

缺乏、粪便含水量及肠道推进率下降。

中医便秘证型动物造模多采用复合因素法，方法繁杂，但

重复性较差。造模以“物理刺激 ＋药物干预”为基本模式，先
通过药物致使便秘，再叠加物理刺激，且物理刺激方式相对残

忍，常用药物仍为复方地芬诺酯、洛哌丁胺。证型评价指标以

症状为主，但存在主观性、低特异性，是否符合临床需要有待

商榷。

４　思考与展望
综上，ＳＴＣ动物造模方式丰富多样，其中以药物干预为主，

给药方式以灌胃为主，但目前给药剂量、方式、时长基本未达成

共识，亦缺乏对药物在鼠类体内药代动力学及药物模型稳定性

的研究。不同药物均存在优缺点，西药目前仍以复方地芬诺

酯、洛哌丁胺为主，且在机制、症状上符合 ＳＴＣ的特性，造模方
式具有简、廉的优点，但模型稳定性不能保证，适用于经费限

制、短期便秘的造模实验，且部分药物获取途径受限。中药造

模以大黄、大黄酸为主，多用于创建泻剂结肠模型，适用于研究

长期便秘，符合当前滥用蒽醌类泻剂临床现状的科研实验要

求，其对肠道神经、肌肉的长周期影响更有利于研究 ＳＴＣ病理
机制，但动物死亡率高、成功率较低，需要进一步研究。我们在

今后科研工作中应有目的地进行造模预实验，以期获得稳定有

效的动物模型。限水法、低膳食纤维法适用于生活习性对ＳＴＣ
影响的研究，对机制研究尚有不足。ＳＴＣ动物模型肠运动评估
仍以炭末推进率、口肛传输时间为主，存在主观性及不确定性。

庄茜等［５９］提出的结肠颗粒传输诊断能客观、直观反映地大鼠

肠运动功能，可用于ＳＴＣ动物模型的评估及诊断，但仍需丰富
研究数据。目前，ＳＴＣ动物的中医证型造模多采用“药物 ＋物
理刺激”复合造模，是多个病因堆叠而非核心病机所致，出现

“病”“证”分离的现象，且模型成功的评判标准缺乏严谨性。

随着ＳＴＣ机制研究的深入发展，当前的造模方法已不能满足
科研需要，造模方式亟需创新。粪菌移植造模法获得的小鼠体

内肠道环境接近人类，利用此模型基础深入挖掘 ＳＴＣ的肠道
菌群，或有利于补充 ＳＴＣ的相关机制学说。但仍期待一种新
型造模方法能够针对性获得神经原性或肌肉性所致 ＳＴＣ的动
物模型，以期为ＳＴＣ临床诊疗提供参考。
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