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　 　 【摘要】 　 动脉粥样硬化（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）是心脑血管疾病的共同病理基础，建立具有中医瘀毒证候特色

的动脉粥样硬化动物模型及客观规范的评价体系是现代心脑血管疾病研究的重要内容，对中医药防治心脑血管疾

病基础研发及药效机制评价具有重要意义。 本文通过对动脉粥样硬化瘀毒证的动物模型构建及评价进行了多方

面的总结和归纳，同时分析了当前模型构建及评价存在的问题，以期为建立规范化的动物模型提供参考。
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　 　 动脉粥样硬化（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）是心脑血管

疾病的共同病理基础，而易损斑块的炎性反应及血

栓形成的病理过程与中医“毒”和“瘀”致病特点极

其相似，表现为瘀毒蕴结致使血脉闭阻不通，甚或

灼伤血脉，故瘀毒致变被认为是动脉粥样硬化斑块

破裂引起急性心血管事件发生的重要病机［１］。 瘀

毒证作为心脑血管疾病的一种常见中医证型，属中

医学“内毒”范畴，由“瘀”和“毒”两种基本元素组

成［２］。 自 ２０ 世纪 ６０ 年代以来，在陈可冀院士带领

下对血瘀证进行了系统规范的研究，制定了血瘀证

的理化指标诊断标准。 随着研究的深入及“瘀毒致

变”理论的提出，瘀毒证的相关诊断及量化标准也

被创立［３－４］。 然而，在疾病不同的证候研究中，发现

各证型间使用了相同的造模方式，对模型评价也缺

乏客观规范，这忽视了证候的针对性，造成重病轻

证、有病无证、病证分割等不足［５］，也很难客观评价

中医证候的药效及作用机制。 病证结合的模型构

建及评价是完善中医药辨证诊治规范的难点与重

点，也是中医药客观化、标准化研究的迫切需要，更
是实现中医药国际化的关键。 迄今，病证结合的模

型构建及评价初步形成并日趋成熟，但动脉粥样硬

化瘀毒证的相关研究仍相对匮乏。 因此，本文旨在

对动脉粥样硬化瘀毒证的科学内涵、模型构建及评

价进行梳理，以期对临床诊断及客观评价提供参考。

１　 动脉粥样硬化瘀毒证的科学内涵

１􀆰 １　 传统医学对瘀毒证的认识

中医学古典医籍中有关瘀毒的记载较少，“瘀
毒”、“毒瘀”之名并未明确提出，有关描述也多作为

病因和病理产物记载。 瘀毒病因学记载最早可追

溯至东晋时期张湛《养生要集》 （原书已佚），后《医
心方》转引：“百病横生……触其禁忌成瘀毒，缓者

积而成，急者交患暴至”，指出了瘀毒有缓积急发的

致病特点［２，６］。 《验方新编·痧变痨瘵》云：“毒瘀心

包络，更加凶险，不待时日”，同样描述了瘀毒作为

致病因素的急骤性和凶险性［７］。 纵观古籍文献，历
代医家对“瘀毒”论述可将其归属于中医学“内毒”
范畴，即认为由瘀化生而来，蕴结日久化毒。 正如

《金匮要略·心典》曰：“毒，邪气蕴结不解之谓”，故
血瘀内停日久、脏腑功能失调，气血运行紊乱，则致

毒邪内生。 瘀可化毒，而毒亦可致瘀，如王清任在

《医林改错》中言：“温毒在内烧炼其血，血受烧炼，
其血必凝”，提出了因毒致瘀理论［８］。 又如《圣济总

录》曰：“毒热内壅，则变生为瘀血”，表明了毒从火

化，炼血成瘀的因果转化关系。 由此可见，“瘀”、
“毒”两者既可独立致病，又可相互搏结，互为因果，
形成恶性循环，致使疾病胶结固化，缠绵难愈。
１􀆰 ２　 现代医学对动脉粥样硬化瘀毒证的认识

现代医家认为瘀毒是由多种致病因素相互作

用，造成病因错综复杂、胶着难愈、病势酷烈、病情

凶险的一类病邪，其既是致病因素，也是病理产

物［９］。 动脉粥样硬化发生发展过程中，斑块炎性及

血栓形成病理与中医“瘀毒”致病特点相似［１］。 陈

可冀院士团队认为，血瘀日久易化热生毒，瘀毒互

结致使血行不畅更甚，诱导血管内皮炎症反应，促
炎因子释放增加，伴随脂质代谢及代谢产物异

常［１０］，导致动脉粥样硬化及其斑块进展，故提出“瘀
毒致变”理论是动脉粥样硬化斑块破裂导致急性心

血管事件发生的关键病机［１，１１］。 此外，王永炎院士

团队对“毒”概念也进行了界定，认为“毒”系脏腑功

能和气血运行失常致使体内病理产物不能及时排

出，蕴积日久，损伤血脉，从而引发炎症级联过

程［１２］。 在坚持宏观辨证与微观研究相结合的原则

下，学者们发现血瘀证与高脂血症密切相关，且常

伴有全血黏度、血浆黏度、血小板聚集性增强、血栓

形成、微循环障碍及血液流变学异常等病理变

化［１３－１４］，而炎症介质水平增高、血管活性物质过度

释放及细胞死亡等变化与传统中医学的毒邪密切

相关［１３］。 因此，动脉粥样硬化瘀毒证可能是一组以

脂质代谢紊乱、炎症、血流动力学障碍及血液流变

学异常为主要临床表现的综合征。

２　 动脉粥样硬化瘀毒证模型的构建
方法
　 　 近年来，通过单因素或多因素复合造模手段已

构建出症状、病因、病理及病证结合四种动物模

９９
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型［１５－１７］。 中医证候动物模型以糖皮质激素诱导的

阳虚证动物模型为开端，现虽已拥有上百种证候动

物模型［１８］，但在模型构建方面仍有诸多不足。 病因

模拟符合中医致病特点，但在造模过程中仍难以建

立统一规范性的标准；病理造模操作简单、重复性

较强，利用客观指标评价较易获取符合西医病理变

化，但中医对病证的认识并非局限某一组织或器官

的病理改变［１９］。 病证结合通过多因素复合方式可

建立成熟、稳定、实用的动物模型，是中医药现代研

究的核心内容，是探索病理生理变化与中医证候演

变规律的基础，也是探索中医药起效机制的关键。
基于此，本文分别对血瘀证、热毒证及动脉粥样硬

化瘀毒证模型建立进行了阐述。
２􀆰 １　 单因素构建血瘀证或热毒证模型

血瘀证往往可由多种原因造成，结合对证候的

病因病机认识及辨证要点，分别通过模拟寒凝、气
虚、气滞及热毒等病因对实验动物进行干预，可使

其成功建立具有血瘀证表征的模型。 例如，寒凝血

瘀证模型可采用低温冰柜（ － １５ ～ ２０℃ 条件下约

１ ～ ４ ｈ，至大鼠出现寒战停止，持续 ２ 周） ［２０－２２］，或
冷水浸泡（０ ～ １℃冰水中 ２０ ｍｉｎ，持续 ２ 周） ［１９－２１］；
气虚血瘀证模型可采用强迫游泳（恒温水槽中游泳

约 １５ ｍｉｎ，或大鼠游至动作不协调且沉降入水中 １０
ｓ 以上不浮出，持续 ２ 周） ［２１，２３］，或采用睡眠剥夺（随
机安排昼光夜暗常相光照、昼暗夜光反相光照、昼
夜持续光照及昼夜持续黑暗，４ 个过程为 １ 个阶段，
每个阶段采用低电压刺激使大鼠保持清醒状态 ４８
ｈ，每个阶段 ７ ｄ，持续 ６ 周） ［２１，２４］；热毒血瘀证模型

可采用注射内毒素（小鼠首次尾静脉注射脂多糖

３ ｍｇ ／ ｋｇ，２０ ｈ 后腹腔注射脂多糖 ４ ｍｇ ／ ｋｇ，隔日 １
次，持续 ６ 周，大鼠先腹腔注射角叉菜胶 ２􀆰 ５ ｍＬ ／
ｋｇ，８ ｈ 后尾静脉注射 １ ｍＬ ／ ｋｇ 的脂多糖）方法［２１］。
“毒邪”包括外来毒邪和内生毒邪。 从中医学角度

分析，脂多糖内毒素和角叉菜胶作为外来之毒注射

于机体后可产生内源性的炎性因子等有害物质，体
现了中医热毒的基本性质，是目前较为常用的一种

模拟中医“内毒”的造模剂［２５－２６］。 然而，针对不同疾

病的证候模型，所需的“内毒”造模剂种类及剂量可

能也具有一定的差异。 既往研究显示，通过给大鼠

腹腔注射角叉菜胶 ５０ ｍｇ ／ ｋｇ，１６ ｈ 后尾静脉注射脂

多糖 ５ μｇ ／ ｋｇ，同样成功复制出热毒致瘀的病理模

型［２５］。 尚有研究显示，角叉菜胶和干酵母单用或联

合均可诱导体内炎症因子水平升高，大鼠通过腹腔

注射角叉菜胶 ５０ ｍｇ ／ ｋｇ，每日 １ 次，连续 ３ ｄ，第 ４ 日

皮下注射 ０􀆰 １％干酵母悬液 １０ ｍＬ ／ ｋｇ 后也可复制

出热毒证模型［２７］。
２􀆰 ２　 复合因素构建动脉粥样硬化瘀毒证模型

目前，有关动脉粥样硬化瘀毒证的动物模型构

建尚未见报道。 复合因素模型构建是采用多种中

医致病因素与西医病理相结合的途径诱导病症结

合的动物模型［２８］，更符合西医临床病理及中医证候

的病因病机特点，在基础研究中占据主流地位。 使

用载脂蛋白 Ｅ 缺陷株（ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ Ｅ－ ／ －，ＡｐｏＥ－ ／ －）
小鼠，通过每天定时放入气候箱（温度（６ ± ２）℃，相
对湿度 ２５％ ～ ３２􀆰 ８％）１１ ｈ 并给予高脂饲料喂养

１２ 周后，可成功建立出动脉粥样硬化秽浊痰阻证动

物模型［２９］。 因此，动脉粥样硬化瘀毒证动物模型即

可选用动脉粥样硬化模型＋瘀毒证模型的方法进行

制备。
既往研究显示，采用高脂、高糖、高热量及维生

素 Ｄ３ 等方式喂养实验动物可建立动脉粥样硬化模

型［３０］，例如 ＡｐｏＥ－ ／ － 小鼠通过高脂饲料 喂 养 ８
周［３１］、低 密 度 脂 蛋 白 受 体 缺 陷 株 （ ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ－ ／ －，ＬＤＬ⁃Ｒ－ ／ －）小鼠通过高脂饲料

喂养 １２ 周［３２］，Ｗｉｓｔａｒ 大鼠通过喂食高脂饲料并注

射维生素 Ｄ３（６００ ０００ ＩＵ ／ ｋｇ）持续 １２ 周［３３］、ＳＤ 大

鼠高脂饮食和维生素 Ｄ３（６００ ０００ ＩＵ ／ ｋｇ）喂养 １７
周［３４］、广西巴马小型猪通过采用 ＣＲＩＳＰＲ ／ Ｃａｓ９ 技

术使载脂蛋白 Ｅ 基因缺失并给予高脂高胆固醇喂

养 ６ 个月均可成功复制出动脉粥样硬化模型［３５］。
尚有研究显示，角叉菜胶和脂多糖两种因素联合

（大鼠腹腔注射角叉菜胶 ５０ ｍｇ ／ ｋｇ，１６ ｈ 后尾静脉

注射脂多糖 ５ μｇ ／ ｋｇ）诱导出的模型，与临床常见的

热毒血瘀证表现极其相似，具有更明显的血栓和血

瘀表现［２５］。 研究显示，单用或复合使用肾上腺素、
内毒素、角叉菜胶和干酵母菌均能够诱发体内炎症

因子升高［２７］。 进一步通过肾上腺素 ／内毒素（大鼠

皮下注射 ０􀆰 ０１％肾上腺素溶液 ０􀆰 ８ ｍｇ ／ ｋｇ，每日 １
次，连续 １４ ｄ，第 １５ 日大鼠尾静脉注射 ５０ μｇ ／ ｋｇ 脂

多糖溶液）、角叉菜胶（大鼠腹腔注射角叉菜胶 ５０
ｍｇ ／ ｋｇ，每日 １ 次，连续 ３ ｄ）、角叉菜胶 ／干酵母菌

（大鼠腹腔注射角叉菜胶 ５０ ｍｇ ／ ｋｇ，每日 １ 次，连续

３ ｄ，第 ４ 天背部皮下注射 ０􀆰 １％干酵母悬液 １０ ｍＬ ／
ｋｇ）３ 组药物分别干预构建瘀毒互结模型，发现角叉

菜胶和干酵母菌两种因素叠加，前者可用于致“血
瘀”证，后者引起的炎症反应模拟热毒状态，能较好

００１



中国实验动物学报 ２０２３ 年 １ 月第 ３１ 卷第 １ 期　 Ａｃｔａ Ｌａｂ Ａｎｉｍ Ｓｃｉ Ｓｉｎ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２３，Ｖｏｌ． ３１， Ｎｏ． １

地构建瘀毒互结证动物模型［２７，３６］。 此外，采用物理

或化学单因素方式诱导的血瘀证模型联合注射内

毒素，也是构建瘀毒证模型的重要手段，未来值得

进一步深入研究以期建立完善的动脉粥样硬化瘀

毒证动物模型。

３　 动脉粥样硬化瘀毒证模型评价体系
的建立
　 　 目前，国内外尚无公认的动脉粥样硬化瘀毒证

模型，其原因与中医致病因素的非特异性密切相

关，一种或两种因素外源性地强加在动物身上，动
物自身的反应不同不一定能够得到理想的证候［３７］。
模型评价是验证病证模型构建成功与否的关键，西
医理化检测不能说明证候问题，实验动物自身又无

法完成主观感受的描述，且中医外观表征评估具有

主观性，很难得到国际学者认可［１９］。 因此，我们需

要通过结合外在的宏观表征和微观的理化指标结

果评估模型的制备效果，以期建立规范的符合中医

特色及西医病理的评价体系。
３􀆰 １　 瘀毒证宏观表征评估

“有诸于内，必形诸于外”，证候的外在表征是

模型评价的内容之一。 中医动物宏观表征可通过

“四诊”采集，即通过动物的精神状态、皮毛色泽、五
官症状及分泌物、饮食饮水量、大小便情况、体长及

体重变化、舌质颜色、体温（肛温）及心率等间接评

估［１８］。 有学者提出，利用中医实验动物证候表征采

集系统，通过对动物症状、体征进行量化评分来辅

助分析可判定证候构建的程度［２２］。 瘀毒致病以发

热、烦躁、骤发性疼痛、颜面口唇及指（趾）青紫或暗

黑、肌肤甲错，病势急，病情凶险等为特点［３８－３９］。 如

发现模型动物口唇、耳廓、四肢末梢及尾部皮肤颜

色暗淡变紫，可说明动物体内已出现血流不畅、微
循环障碍，“毒邪”致病来势凶猛，发病急骤，传变迅

速，故短时间内上述症状明显加重，可说明模型符

合瘀毒互结证的特点［１８，３６］。
３􀆰 ２　 血脂和动脉粥样硬化病变检测

血脂异常是动脉粥样硬化病变早期的重要指

标之一，它会导致内皮细胞功能障碍、通透性增加，
加重胆固醇聚集和脂质沉积，促进动脉粥样硬化的

发生和发展［４０－４１］。 现代医学也认为血脂与中医瘀

毒密 切 相 关， 且 已 有 研 究 将 总 胆 固 醇 （ ｔｏｔａｌ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、甘油三酯（ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ，ＴＧ）、低密

度脂蛋白胆固醇（ ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，
ＬＤＬ⁃Ｃ） 及 高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 （ ｈｉｇｈ ｄｅｎｓｉｔｙ

ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ， ＨＤＬ⁃Ｃ ） 检 测 用 于 模 型 评

价［２１，３７］。 此外，致动脉粥样硬化指数 （ ａｔｈｅｒｏｇｅｎｉｃ
Ｉｎｄｅｘ，ＡＩ）通过计算血脂比［（ＴＣ⁃ＨＤＬ⁃Ｃ） ／ ＨＤＬ⁃Ｃ］，
反映评价动脉粥样硬化发生的程度，是衡量动脉粥

样硬化程度的一个可靠指标［４２－４３］。 病理形态学变

化也是确定动脉粥样硬化模型是否成功的重要手

段，可通过大体油红 Ｏ 染色、主动脉根部 ＨＥ 染色及

油红 Ｏ 等染色定量测量计算斑块面积及脂质百

分比［３１，４４］。
３􀆰 ３　 炎症指标分析

《金匮要略》曰：“毒，邪气蕴结不解之谓”，由脏

腑功能和气血运行失常致使体内病理产物蕴积日

久，损伤血脉，从而引发炎症级联反应［１２］。 从现代

医学角度分析，瘀毒证中的“毒邪”类似于炎症因

子。 研究表明，在不同疾病的病理过程中，各种炎

性因子的致病作用与瘀毒证之间具有密切的相关

性，可见血管炎症因子大量释放，促进白细胞激活

和黏附，进而诱导血栓的形成［４５］。 白细胞介素

（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ， ＩＬ）⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１８、 肿 瘤 坏 死 因 子

（ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ，ＴＮＦ）⁃α、干扰素 （ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ，
ＩＦＮ）⁃γ 及超敏 Ｃ 反应蛋白（ｈｉｇｈ ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ Ｃ⁃ｒｅａｃｔｉｖｅ
ｐｒｏｔｅｉｎ，ｈｓ⁃ＣＲＰ）等作为经典炎症因子，参与机体多

项生理功能，是炎症的主要标志物［４６－４７］。 因此，ＩＬ⁃
１β、ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１８、ｈｓ⁃ＣＲＰ、ＴＮＦ⁃α、ＩＦＮ⁃γ 及中性粒细

胞等指标常被用于评价炎症反应及相关程度［１７，４５］，
其为评估瘀毒证模型提供参考依据。
３􀆰 ４　 血液指标检测

瘀毒损脉，阻遏气机，伤津耗液，导致血液流速

和流量降低，并可造成全血黏度、血浆黏度增高，故
血流动力学与血液流变学是反映机体血瘀证病理

表现的重要指标［４８］。 血液流变学检测包括全血比

黏度 （ ｗｈｏｌｅ ｂｌｏｏｄ ｖｉｓｃｏｓｉｔｙ， ＷＢＶ）、 血浆比黏度

（ｐｌａｓｍａ ｖｉｓｃｏｓｉｔｙ， ＰＶ）、红细胞沉降率 （ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ
ｓｅｄｉｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｒａｔｅ， ＥＳＲ）、纤维蛋白原 （ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，
ＦＩＢ）及血小板聚集性（ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ，ＰＡＧ）等，
反映了血液的黏滞性、 浓稠性、 聚集性和凝固

性［２１，４９－５０］。 其中，纤维蛋白原也是重要的凝血因

子，既往研究表明血瘀证多伴随着血小板异常和凝

血功能改变［２１］。 因此，凝血四项可能是瘀毒证微观

病理变化的重要参数［２１－２２］。 学者们发现全血黏度

及血流阻力增加往往会导致微循环障碍［１９］，通过检

测血管形态、血管管径及毛细血管数等可进行评

价［３７，５０］。 血管形态的改变也会导致血管舒缩功能
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异常和血管内皮受损，血管活性因子包括内皮素⁃１
（ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ⁃１，ＥＴ⁃１）、血栓素 Ａ２（ ｔｈｒｏｍｂｏｘａｎｅ Ａ２，
ＴＸＡ２）、血栓素 Ｂ２（ ｔｈｒｏｍｂｏｘａｎｅ Ｂ２，ＴＸＢ２）、血管紧

张 素 ＩＩ （ ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ ＩＩ， ＡｎｇＩＩ ）、 前 列 环 素⁃２
（ｐｒｏｓｔａｃｙｃｌｉｎ⁃２，ＰＧＩ⁃２）、前列腺素 Ｅ２（ ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ
Ｅ２，ＰＧＥ２）、一氧化氮（ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ，ＮＯ）及降钙素基

因相关肽（ ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ ｇｅｎｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｐｅｐｔｉｄｅ，ＣＧＲＰ）也

常被用于检测［２１］。
３􀆰 ５　 多组学联合分析

代谢组学、基因组学及蛋白质组学领域的研究

为中医现代化发展提供了新契机，在“四诊”宏观表

征评价的基础上，利用代谢组学对实验动物的血

浆、尿液等进行分析，观察动物内源性标志物的代

谢变化为判定模型成功与否提供了可靠依据［１８，５１］。
既往蛋白质组学研究发现，脂多糖致热毒血瘀证大

鼠模型的血清在双向电泳胶上 １３ 个蛋白点发生显

著的含量变化［５２］，冠心病血瘀证患者的血清蛋白质

学研究发现，同种型高分子量激肽原 １（ｋｉｎｉｎｏｇｅｎ １，
ＫＮＧ１ ） 的 前 体 和 过 氧 化 物 还 原 酶⁃１
（ｐｅｒｏｘｉｄｏｒｅｄｕｃｔａｓｅ⁃１，ＰＲＤＸ１）是“因瘀致毒”病机转

变的重要蛋白［５３］。 代谢组学研究发现，心血瘀证大

鼠模型至少有 １９ 个代谢物明显异常，涉及氨基酸代

谢、脂类代谢和嘌呤代谢等通路［５４］；热毒证大鼠的

能量代谢相关酶也发生显著变化，涉及糖酵解蛋白

酶、三羧酸循环蛋白酶和氨基酸代谢相关酶等［５５］。
组学前期进行盲选所需样本量大且技术要求较高，
有关动脉粥样硬化瘀毒证的组学标志物可在上述

结果中进一步深入研究和验证以挖掘潜在的标

志物。

４　 动脉粥样硬化瘀毒证模型的构建与
展望
　 　 动脉粥样硬化瘀毒证是两种不同医学模式下

对同一现象的不同认识，随着中医药防治动脉粥样

硬化的现代化研究与深入，符合中医临床瘀毒特色

的动脉粥样硬化动物模型亟待构建与完善。 病证

结合模型以中医病因病机理论为指导，西医病理改

变为基础，采用多因素复合造模手段将病与证结合

于同一动物模型，符合临床先诊病后辨证的实际，
且模型稳定性和可靠性较高，是构建动脉粥样硬化

瘀毒证模型的重要策略。 结合现代研究，动脉粥样

硬化瘀毒证模型构建可以在较为成熟稳定的动脉

粥样硬化模型基础上，施加瘀毒证干预因素，即通

过采用高脂饲料喂养，联合角叉菜胶和脂多糖或干

酵母菌进行诱导，也可以通过诱导血瘀证模型的物

理或化学方法联合注射内毒素进行构建。 然而，动
物品系体质差异、耐受及反应程度不同，针对不同

体系、不同周龄的动物建立动脉粥样硬化瘀毒证模

型，未来仍有必要进行更为细致深入的研究。
在中医药现代化医学模式下，多因素复合构建

的病证结合动物模型融合了西医的发病机制和中

医致病因素，现有的疾病模型和中医证候表现具有

独特性。 模型评价既往多依据西医病理改变为主，
且目前缺乏统一规范的病证结合动物模型评价标

准，附加因素是否改变了模型的原有病理基础，中
医“证”的动态性及阶段性特征是否稳定，以及模型

的可靠性和可重复性是否会降低，值得对动脉粥样

硬化瘀毒证的生物学基础及动物模型进行系统研

究和评估。 结合当前研究现状，瘀毒证的宏观评价

指标、血脂、致动脉粥样硬化指数、病理形态学、炎
症相关因子、血流动力学、血液流变学、血管内皮功

能及组学等指标可能是动脉粥样硬化瘀毒证的重

要生化基础，可作为模型构建成功与否的内在参考

依据。 然而，如何对瘀毒证动物模型的宏观表征参

数进行量化，实现四诊指标的规范化、客观化及标

准化仍是我们今后所需共同努力解决的难点。 总

之，建立客观、规范的动脉粥样硬化瘀毒证动物模

型及评价体系是中医药防治心脑血管疾病研究的

重点，可突显中医药特色解决方案及助力中医药走

向国际化。
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