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!基础研究!

气虚血瘀证脑缺血再灌注病证结合大鼠

模型的建立与评价

谭"辉#

"尹婷婷!

"王"键#

"何"玲#

"邓"勇#

"李"净#

"韩义皇&

"徐"伟#

摘要"目的"研究建立大脑中动脉闭塞缺血再灌注"
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$

G

#气虚血瘀证病证结合大鼠模型的制备

方法和评价标准$ 方法"雄性老龄
HC

大鼠
8"

只%随机数字表法分成正常组&模型组&脑络欣通组&通心络

组%每组
#"

只$ 采用线栓法结合多因素老龄&饥饿&疲劳&高脂饮食&低氧等方法复合模拟制备气虚血瘀证
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G

模型%正常组和模型组予以
"

!

;I

氯化钠溶液灌胃%脑络欣通组和通心络组分别给予脑络欣通和

通心络药液
# >JE

"

#"" K

!

L

#灌胃'采用激光多普勒仪&

,1::@M

水迷宫&

**'

染色法&

=J)H7

等方法检测各

组大鼠神经功能缺损评分&气虚血瘀证评分&局部脑血流量"

:'NO

#&空间认知能力&脑梗死体积和凝血纤溶

功能等指标变化$ 结果"与正常组比较%模型组大鼠神经功能缺损评分&气虚血瘀证评分&脑梗死体积明显

升高"

P Q"

!

"#

#'与模型组比较%脑络欣通组和通心络组神经功能缺损评分&气虚血瘀证评分&脑梗死体积显

著降低"

P Q"

!

"#

#$ 与正常组比较%模型大鼠空间认知能力&

:'NO

下降"

P Q"

!

"#

#%与模型组比较%脑络欣

通组和通心络组空间认知能力和
:'NO

升高"

P Q"

!

"5

#$ 与正常组比较%模型组凝血酶原时间"

P*

#&活化

部位凝血活酶时间"

7P**

#和凝血酶时间"

**

#均明显缩短%纤维蛋白原"

ONR

#含量升高"

P Q "

!

"5

%

P Q

"

!

"#

#%与模型组比较%脑络欣通组
P*

延长"

P Q"

!

"#

#%

ONR

含量明显降低"

P Q"

!

"#

#$ 与正常组比较%模

型组大鼠纤维蛋白原降解产物"

OCP

#和
C

$二聚体"

C

$

C

#水平升高"

P Q"

!

"#

#%与模型组比较%脑络欣通组

和通心络组大鼠
OCP

和
C

$

C

水平降低"

P Q"

!

"#

#$ 结论"通过线栓法结合多因素复合模拟制备的大鼠模

型出现了脑缺血的病理表现%同时具备中医气虚血瘀证的生物学特征%说明
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$

G

气虚血瘀证模型是较

为理想的脑缺血病证结合模型$

关键词"脑缺血' 气虚血瘀证' 病证结合' 局部脑血流量' 凝血' 益气活血法
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""脑缺血动物模型的研究始于
#;55

年
\@.. 3'

等'

#

(建立的脑缺血狗模型"在其后近
&"

年间基本是

通过血栓形成的方法造成缺血'

!

(

) 近年来"脑缺血模

型选用的实验动物包括大鼠*小鼠*沙土鼠*犬*猫*兔*

猴等'

&

(

) 根据脑缺血部位不同主要分为全脑缺血和

局灶性缺血模型)

+病证结合,是中医药研究的重点"也是中西医结合

的切入点"用于实验的病证结合模型的研制引起关注)

若单纯借用现代医学+病,的模型" 就不能体现辨证论治

特色"而单纯从中医学+证,角度模拟"则难以体现+同证

异病,的多种病理特征) 本课题组多年来致力于大脑中

动脉闭塞缺血再灌注$

>@LL.< B<:<T:?. ?:S<:/ 1BB.-

$

M@1V

$

:<Y<:X-M@1V

"

,'7D

$

G

%气虚血瘀大鼠模型的制作

和应用研究"制定了符合生物学特征及中医学病机理论

的操作规范) 本研究介绍改良线栓法结合多因素复合模

拟制作
,'7D

$

G

气虚血瘀证大鼠模型及其应用和评价)

材料与方法

#

"动物"

8"

只雄性老龄
HC

大鼠"清洁级"月龄
c

#$

个月"体重
!$" d&8" K

"由南京医科大学饲养中心

提供"许可证号#

H'^6

$苏%

!"#5

#

"""8

"独立送风隔

离笼具系统$康为
)G4"

%饲养"动物饲养及手术环境温

度控制在
!" d!5

%"相对湿度
5"I d%"I

) 本实验

遵守国家有关实验动物保护与使用准则)

!

"药物"脑络欣通$黄芪
&" K

"红花
#" K

"三

七
8 K

"川芎
#" K

"天麻
#" K

"当归
#" K

"蜈蚣

8 K

%由安徽中医药大学门诊部提供"按上述所列用量

比例将饮片用粉碎机制成药粉"煎药机煎煮"离心去

滓"蒸发仪浓缩"冷冻干燥机$ #

85

%"

Q!" P?

%制冻

干粉) 通心络胶囊$石家庄以岭药业股份有限公司"

批号#

##"$#;

%)

&

"试剂及仪器"脂肪乳#由猪油
!" K

*胆固醇

#" K

*胆盐
! K

*吐温 #

$" !" >J

*

#

"

!

#丙二醇

!" >J

"加蒸馏水适量配制而成
#"" >J

) 水合氯醛$分

析纯%*胆固醇$分析纯%*胆盐$分析纯%*吐温#

$"

$化

学纯%*

#

"

!

#丙二醇$分析纯%*庆大霉素*葡萄糖注射

液*阿托品*呋塞米等&纤维蛋白原降解产物$

X@T:@V

L<K:?L?S@1V Y:1L-BSM

"

OCP

% 试 剂 盒 $ 批 号#

!"#8"5!4

%*

C

$

C

试剂盒$批号#

!"#8"&#"

%由南京建成

生物工程研究所提供&凝血功能指标'凝血酶原时间

$

P*

%"凝血酶时间 $

**

%"活化部位凝血活酶时间

$

7P**

%"纤维蛋白原$

ONR

%(试剂盒$批号#

#"##"8#

%

由四川迈克生物提供)

仪器#

P<:@O.-a5"""

激光多普勒仪 $瑞典
P<:

$

@><L

中国公司%*双极电凝器$

'\G

$

!

型"北京东西

仪科技有限公司%*常压低氧装置*动脉夹*开睑器*眼
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科剪*游泳用塑料桶等)

8

"线栓制法"将直径
"

!

!" d"

!

!5 >>

尼龙鱼

线截成每根长为
5" >>

"一端用蚊香火焰烧灼成圆钝

$或头端蘸清漆"下垂自然晾干%"镜下观察头端直径

为$

"

!

&"

&

"

!

"!

%

>>

者留用"并在距圆钝端
!" >>

处记号笔标记"然后在
!5 >>

处打一结$以便于插线

过程中调节方向和角度%)

5

"动物模型制备

5

!

#

"气虚血瘀证候复合因素模拟干预

5

!

#

!

#

"饥饿因素模拟"大鼠平均每日饲料正常

要求量为
#$4 d&%8 KEeK

"按照正常饮食量的
4"I

提

供饲料) 动物称重"每日
$

#

""

给予全天量的
!E &

"

!"

#

""

给予剩余
#E&

量)

5

!

#

!

!

"疲劳因素模拟"实验大鼠每日
#8

#

""

开

始分批量放入直径
4" B>

*高
#"" B>

水桶内'水深

约
4" B>

"水温保持为$

&%

!

"

&

"

!

5

%%("并以木棒拨

打强迫其不断游泳"以消耗体力"每次
&" >@V

) 另外"

动物饲养室保持全天
!8 U

照明"以影响大鼠睡眠)

5

!

#

!

&

"低氧因素模拟"将实验大鼠置于常压低

氧装置$自制%内"外接氧气和氮气钢瓶) 按
%2 5 JE>@V

流量通入氮气稀释控制氧气浓度"用自动测氧仪调控氧

气浓度至$

#"

&

"

!

5

%

I

"二氧化碳传感器控制舱内二氧

化碳维持在
"

!

"&I

) 装置有一小孔与外界相通以确保

舱内的常压状态"舱体由透明有机玻璃制成"可观察大

鼠生命状态"每天进行
% U

'

5

"

4

(

)

5

!

#

!

8

"肥甘厚味因素模拟"将特制的脂肪乳剂

按
#" >JE eK

给实验大鼠灌胃) 以上方法连续进行

#"

天"然后进行气虚证评分"第
##

天起用线栓法制作

,'7D

$

G

)

5

!

!

"线栓法制作
,'7D
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G

模型

5

!

!

!

#

"激光多普勒仪动态检测局部脑血流量"

运用激光多普勒仪"分别在造模过程中插线后
5 >@V

*

缺血再灌注
! U

以及造模后
%

天*

#8

天监测大鼠局部

脑血流量 $

:<K@1V?. B<:<T:?. T.11L X.1Z

"

:'NO

%)

选取手术侧梗死灶及其周边组织作为监测区域) 将大

鼠麻醉后俯卧"常规消毒沿颅骨正中偏右切开皮肤及

皮下组织"钝性分离筋膜"暴露颅骨"定位头部右侧距

矢状缝
! >>

"冠状缝前
# >>

处"用生物胶将激光多

普勒仪的探头座固定于此"安装连接探头"常规调试仪

器和校零'

%

(

)

5

!

!

!

!

"操作方法"参照
J1VK? =b

等'

$

(法并加

以改良) 麻醉大鼠&仰卧固定于消毒后木板"头部后方

木板开一小孔"用以连接激光多普勒仪探头&钝性分离

肌肉和筋膜"将开睑器放置于二腹肌和胸锁乳突肌之

间暴露视野&外科镊分离暴露颈总动脉*颈外动脉*颈

内动脉"电凝颈外动脉分支 $枕动脉和甲状腺上动

脉%"电凝颈内动脉分支翼腭动脉&把颈外动脉远心端

结扎两处) 动脉夹夹闭颈总动脉*颈内动脉) 从颈外

动脉两结扎处中间将其剪断"在颈外动脉近游离端斜

剪一+

0

,形切口并快速插入栓线"此时在颈外动脉近

游离端连同栓线一起结扎&调整角度和方向后继续将

栓线插入颈内动脉约$

#$

!

"

&

"

!

5

%

>>

&在切口下方"

把颈内动脉与鱼线一起结扎)

! U

后拔出栓线少许

$约
5 >>

%造成缺血再灌注损伤)

手术过程中用激光多普勒仪监测缺血区局部脑血

流量"再灌注之前局部脑血流量降低到开始水平的

%"I

以上且同时满足以下条件方为+病证结合,模型

制作成功#苏醒后$再灌注
! U

后%神经功能缺损评分

为
! d&

分"气虚证评分
#" d !"

分以及血瘀证评分

#" d!"

分'

;

#

#!

(

)

4

"气虚血瘀
,'7D

$

G

大鼠模型生物学特征评

分标准"神经功能缺损评分$

V<-:?. X-VBS@1V L<X<BS

MB1:<

"

3OCH

%#在大鼠术后苏醒后进行
3OCH

"评分

标准#$

#

%无神经功能缺损症状$

"

分%&$

!

%不能完全

伸展对侧前爪$

#

分%&$

&

%行走时向对侧转圈$

!

分%&

$

8

%站立或行走时向对侧倾倒$

&

分%&$

5

%不能自发行

走"意识丧失$

8

分%&气虚证评分$

[@ L<X@B@<VB/ M/V

$

L:1>< MB1:<

"

[CHH

%#根据大鼠气虚证辨证量表#

$

#

%精神萎顿"四肢倦缩"活动性差$

&

分%&倦怠嗜睡"

精神萎顿$

5

分%&对抗性行为减少或消失$

%

分%&$

!

%

毛发干枯"失去光泽$

&

分%&毛发结穗打卷$

5

分%&毛

发稀疏易落$

%

分%&$

&

%不思饮食"轻度大便稀溏$

&

分%&不思饮食"中度大便稀溏$

5

分%&不思饮食"重度

大便稀溏或黄绿褐黏臭便$

%

分%&血瘀证评分$

T.11L

MS?M@M M/VL:1>< MB1:<

"

NHHH

%#根据大鼠血瘀证

辨证量表#$

#

%舌质黯淡$

&

分%&舌质绛紫$

5

分%&$

!

%

眼球由鲜红色转为淡红$

&

分%&转为暗红$

5

分%&$

&

%

尾部自尖至根部出现皮肤色泽暗淡$

&

分%&略显瘀紫

$

5

分%&模型制作成功标准#$

#

%神经功能缺损评分

!

'

&

分&$

!

%气虚证评分
#"

'

!"

分&$

&

%血瘀证评分

#"

'

!"

分)

%

"动物分组和给药"按随机数字表法分成正常

组*模型组*脑络欣通组*通心络组"每组
#"

只) 模型

组*脑络欣通组*通心络组大鼠按上述方法制作模型"

符合成功标准者入选&脑络欣通配制浓度
$" >KE>J

溶液"通心络胶囊配制
&" >KE>J

溶液) 依据课题组

前期实验基础结合实验动物给药剂量标准"治疗组和

对照组分别予上述药液按
# >JE

$

#"" K

!

L

%灌胃$相
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年
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"
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"
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!

%

!!"'$$!

当于成人中等等效剂量的
%

倍%

'

#5

(

"第
%

天常规取血*

取脑)

$

"检测指标及检测方法

$

!

#

"

**'

染色测定脑梗死体积"取冰冻大脑"

从其前脑在视交叉处由额极到枕极切成
! >>

厚冠

状脑片"连续切
5

片"置
#I **'

溶液以锡箔纸盖严"

&%

%水浴锅中孵育
&" >@V

) 然后用
#"I

甲醛缓冲

液
8

%固定
!8 U

后拍照"

)>?K<

$

P:1P.-M 4

!

"

软件分

析计算脑梗死体积百分比) 公式
0 f S

$

7 # g 7! g

-

g7V

%计算梗死体积和大脑体积$公式中
0

#体积&

S

#脑片厚度&

7

#脑片总面积或梗死面积&

V

#脑片数%)

梗死体积
f

梗死面积(厚度) 相对梗死体积$

0I

%

f

梗死体积
E

大脑体积(

#""I

)

$

!

!

"凝血 #纤溶系统指标检测"

=J)H7

法检测

血浆
OCP

和
C

$

C

含量"严格按试剂盒说明进行稀释*

建立标准曲线*加样*温育*配液*洗涤*显色等步骤"在

85" V>

波长处测定各孔
DC

值&自动血凝仪检测

ONR

*

P*

*

7P**

*

**

"各指标检验操作严格按试剂盒说

明书)

$

!

&

"

,1::@M

水迷宫 $

,1::@M Z?S<: >?9<

"

,+,

%实验"参照参考文献'

#4

( 象限和平台设置#

,1::@M

实验用水池直径为
#5" B>

"高
85 B>

"水深

&! B>

$注入加墨汁自来水%"在上缘等距离设置
8

个

标记点作为大鼠的入水点"以这
8

个点在水面及水池

底部位投影点将水池均分成
"

*

#

*

!

*

$ 8

个象限)

大鼠躲避平台直径为
#! B>

"高
&" B>

"固定于第
#

象限"并隐藏于水面下
#

!

5 B>

) 定位航行实验

$

Y.?B< V?W@K?S@1V S<MS

%#每只大鼠第一次实验前先

将其置于平台上停留
#" M

"每天将大鼠面向池壁从第

8

象限入水点放入水中
8

次"记录其从入水到寻找到

隐藏在水面下平台的时间$即逃避潜伏期"

<MB?Y< .?

$

S<VB/

"

=J

%"如果在
#!" M

内仍未找到平台"则人为引

导其到平台"此时
=J

记为
#!" M

) 空间探索实验

$

MY?S@?. Y:1T< S<MS

%#撤去隐藏水面下的平台"以相

同方法放大鼠入水"记录
#!" M

内通过原平台所在位

置次数$以下简称
0@M@SM

%)

;

"统计学方法"数据统计分析和制图应用

HPHH !#

!

"

*

R:?YUY?L 4

!

"

软件"计量资料采用

a

&

M

表示"采用单因素方差分析"经正态性和方差齐

性检验后"方差齐时用最小显著法$

J<?MS

$

M@KV@X@B?VS

C@XX<:<VB<

"

JHC

%进行两两比较)

P Q"

!

"5

为差异有

统计学意义)

结""果

#

"各组大鼠
3OCH

*

[CHH

及
NHHH

比较$表
#

%

与正常组比较"模型组
3OCH

*

[CHH

及
NHHH

明显

升高$

P Q"

!

"#

%&与模型组比较"脑络欣通组和通心络

组
3OCH

*

[CHH

及
NHHH

明显降低$

P Q"

!

"#

%&脑络

欣通组和通心络组比较" 差异均无统计学 意

义 $

P

)

"

!

"5

%)

表
#

$各组大鼠
3OCH

*

[CHH

及
NHHH

比较"$分"

a

&

M

%

组别
V 3OCH [CHH NHHH

正常
$ "

*

""

&

"

*

"" ;

*

&$

&

#

*

#; %

*

#&

&

"

*

$&

模型
$

!

*

%5

&

"

*

84

!

#$

*

""

&

"

*

%4

!

#$

*

$$

&

#

*

#&

!

脑络欣通
$

#

*

5"

&

"

*

5&

"

$

*

$$

&

#

*

!5

"

#"

*

4&

&

"

*

%8

"

通心络
$

#

*

4&

&

"

*

5!

"

$

*

$$

&

"

*

$&

"

##

*

!5

&

#

*

!$

"

O

值
5&

*

#!8 #5!

*

#!" #$$

*

&%;

""注#与正常组比较"

!

P Q"

!

"#

&与模型组比较"

"

P Q"

!

"#

!

"各组大鼠脑梗死体积百分比比较$表
!

%"与

正常组比较"模型组大鼠脑梗死体积百分比明显升高

$

P Q"

!

"#

%&与模型组比较"脑络欣通组和通心络组脑

梗死体积百分比降低$

P Q"

!

"#

%&脑络欣通组和通心

络组比较"差异无统计学意义$

P

)

"

!

"5

%)

表
!

$各组大鼠脑梗死体积百分比比较$$

a

&

M

%

组别
V

脑梗死体积百分比$

I

%

正常
$ "

*

""

&

"

*

""

模型
$

&#

*

55

&

!

*

!5

!

脑络欣通
$

!5

*

%%

&

!

*

#!

"

通心络
$

!4

*

;4

&

!

*

!;

"

O

值
8&$

*

$!5

""注#与正常组比较"

!

P Q"

!

"#

&与模型组比较"

"

P Q"

!

"#

&

"各组大鼠
,1::@M

水迷宫实验结果比较$表
&

%

与正常组比较"模型组大鼠
=J

延长$

P Q"

!

"#

%"

0@M

$

@SM

减少$

P Q"

!

"5

%&与模型组比较"脑络欣通组和通

心络组
=J

显著缩短$

P Q "

!

"#

%"脑络欣通组和通心

络组
0@M@SM

增加$

P Q"

!

"#

"

P Q"

!

"5

%&脑络欣通组和

通心络组比较"差异均无统计学意义$

P

)

"

!

"5

%)

表
&

$各组大鼠
,1::@M

水迷宫实验结果比较"$

a

&

M

%

组别
V =J

$

M

%

0@M@SM

$次%

正常
$ 4"

*

;"

&

%

*

5# !

*

""

&

#

*

"%

模型
$

;"

*

!"

&

$

*

&4

!!

"

*

5"

&

"

*

5&

!

脑络欣通
$

%8

*

&&

&

5

*

8;

""

!

*

#&

&

"

*

48

""

通心络
$

4;

*

8"

&

5

*

%5

""

#

*

$$

&

"

*

$&

"

O

值
!5

*

4#! %

*

!&"

""注#与正常组比较"

!

P Q "

!

"5

"

!!

P Q "

!

"#

&与模型组比较"

"

P Q

"

!

"5

"

""

P Q"

!

"#

8

"各组大鼠
:'NO

值比较$图
#

%"与正常组比

较"模型组大鼠在插线后
5 >@V

*缺血再灌注
!U

和第

%

天
:'NO

明显降低$

P Q "

!

"#

%) 与模型组比较"脑

络欣通组和通心络组大鼠在插线后
5 >@V

和缺血再灌
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"
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!

%

注
!U :'NO

降低 $

P Q "

!

"#

%"缺血再灌注第
%

天

:'NO

明显升高$

P Q"

!

"#

%)

注#与正常组比较"

!

P Q"

!

"#

& 与模型组比较"

"

P Q"

!

"#

图
#

$各组大鼠
:'NO

值比较

5

"各组大鼠凝血及纤溶功能指标比较$表
8

%

与正常组比较"模型组
P*

*

7P**

和
**

均明显缩短"

ONR

*

OCP

及
C

$

C

含量明显升高 $

P Q "

!

"5

"

P Q

"

!

"#

%&与模型组比较"脑络欣通组和通心络组
P*

*

7P**

均显著延长 $

P Q"

!

"5

"

P Q"

!

"#

%"

ONR

*

OCP

及
C

$

C

含量明显降低$

P Q "

!

"#

%&与脑络欣通组比

较"通心络组
P*

延长$

P Q"

!

"#

%)

讨""论

脑组织能量储备极少"对缺血缺氧损害非常敏感

多项研究证实"脑缺血可导致不同程度神经功能障碍

和空间学习记忆等认知功能降低'

#%

#

#;

(

) 局灶性脑缺

血发生后梗死部位脑组织会持续存在血液低灌注区"

通过改善该区域的血液灌注量有利于改善恢复受损的

神经功能'

!"

(和提高空间认知能力)

凝血纤溶系统中凝血指标
P*

*

7P**

*

**

*

ONR

*

OCP

*

C

$

C

及局部脑血流量等指标等均是血液高凝状

态*纤溶和血栓形成相关因素的标志"是脑缺血的病理

生理改变的一个关键环节)

实验结果表明"在提高模型大鼠空间认知能力和

改善受损神经功能作用上"恢复局部脑血流量是一个

重要环节) 同时可以看出"模型大鼠
P*

*

7P**

和
**

较正常组均缩短*

ONR

*

OCP

和
C

$

C

含量显著增加"说

明在脑缺血状态下凝血功能亢进"血液黏度增加"血栓

形成的风险增大) 实验结果显示"模型大鼠在激光多

普勒仪检测下局部脑血流量低于正常组大鼠"神经功

能缺损*脑梗死体积增大*空间认知功能降低"且凝血

功能亢进"纤溶功能降低"这符合现代医学脑缺血的病

理表现"说明脑缺血+病模型,复制成功&观察模型大

鼠的中医证候"气虚证评分和血瘀证评分升高"有明显

的气虚证和血瘀证表现"表明在同时结合中医多因素

复合模拟干预下模型大鼠出现了气虚血瘀的+证模

型,&同时"采用益气活血方药的干预"出现了以上相

应指标的反应性改变"表明益气活血方药反证模型大

鼠符合病证结合的表现&脑络欣通和通心络都能改善

模型大鼠神经功能缺损"不同程度地恢复大鼠
:'NO

"

脑络欣通和通心络能改善空间认知能力"降低脑梗死

体积"从而对脑缺血再灌注损伤起到保护作用&同时可

以调节模型大鼠凝血和纤溶功能"

P*

*

7P**

和
**

较

模型大鼠显著延长"

ONR

*

OCP

和
C

$

C

水平较模型大

鼠明显降低"说明脑络欣通可以起到改善和调整凝血

纤溶功能的作用&同时能降低模型大鼠气虚证和血瘀

证评分"说明通过益气活血方法干预可以改善模型大

鼠气虚血瘀的证候表现) 综上所述"通过现代医学相

关宏观和微观指标的观察并结合益气活血方药反证的

方法可证明线栓法结合中医多因素复合模拟的方法成

功制备了脑缺血气虚血瘀证病证结合的动物模型)

该模型已先后应用于血液流变学*凝血纤溶功能*

炎症反应*兴奋性氨基酸及中医药干预作用的研究)

通过对一般体征*

:'NO

*脑水肿*炎症因子等结合宏观

观察"发现该模型符合缺血性中风气虚血瘀证特点及

现代医学脑缺血病理变化规律) 同时"课题组一直

致力于中药复方对模型作用机制的研究"已从凝血

纤溶系统*自由基*兴奋性氨基酸*细胞凋亡*神经可

塑性*神经 #血管再生机制等多方面进行了系列研

究"得到业内的肯定和广泛采用'

!#

#

!5

(

) 通过对模型

的系统研究"探讨病证结合的实质和特点"确立中医

药的临床使用规范"中医药学实验研究与临床观察有

机地结合"促使中医药的研究有所突破"更加客观化*
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年
%

月第
&$

卷第
%

期
'()*+,

"

(-./ !"#$

"

01.2 &$

"

31

!

%

!!")$$!

标准化及系统化) 在模型复制过程中"要深入思考病

证结合的切入点"确立相应的中医学理论依据) 根据

中医学 +气为血之帅,的理论"结合+宗气,的生成原

理"在中医学病因病机上进行多因素复合模拟"再加之

低氧环境模拟不能吸入足够+自然界清气,"则宗气不

能生成"故而最终导致气虚血瘀证候的出现) 这符合

中医学的气虚血瘀病因病机理论)

随着以基因芯片为代表的高效*精确的分子生物

学检测技术的不断涌现"也给模型评价体系构建提供

了新思路和新方法) 通过研究证与基因多态性之间的

内在联系"从基因多态性所带来的基因功能上的变化"

最终把证候表现落实在相关基因表达谱上) 这种将中

医学宏观辨证与基因水平微观辨证相结合的结果都落

实建立在证的基因表达谱上"将更有利于建立中医气

虚血瘀证脑缺血动物模型的评价标准的准确性*可控

制性和重复性)
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