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“痰-湿”证动物模型的构建策略与评价体系

刘小琴 1，2， 梁清芝 1，2， 蒋薇 1，2， 邓领 1，2， 冯皓月 1， 岳仁宋 1，2*

（1. 成都中医药大学  附属医院，成都  610000；2. 成都中医药大学，成都  610000）

［摘要］ 中医理论认为，脾失健运导致精微不布，膏脂积聚，化为痰湿，流注三焦、阻滞经络，形成“百病兼痰”的病机特点。

痰与湿同源而异形，湿邪内停可聚而生痰，痰浊壅盛又可阻碍气化功能而加重湿邪停滞，形成恶性循环。现代医学研究证实，

“痰-湿”证本质与机体能量代谢紊乱密切相关，是代谢综合征、2 型糖尿病、动脉粥样硬化等重大慢性疾病的共性证候基础。病

证结合动物模型作为医学实验研究的重要载体，是推动中医现代化研究的必要手段之一。目前，基于“肥甘生痰”“形寒饮冷，

皮毛受邪传之于腑，湿邪内生”等经典理论，主要采用 2 种范式构建痰浊证、湿阻证及痰湿证动物模型，一是中医病因模拟法

（通过饮食不节、劳逸失常和内外合湿等方法模拟病因），二是病证结合法（借助物理、化学或生物等手段诱导病理改变）。根据

宏观表征观察和微观指标检测对模型动物进行系统的生物学和病理学评价，并通过“以方测证”手段进一步反证模型证候类

型，但现有模型在造模方法的规范性和评价体系的标准化方面仍存在明显不足。该文综述了“痰-湿”证动物模型构建策略及

其评价指标体系，重点解析了不同建模方法所诱导的病理特征与临床证候的相关性，旨在为“痰-湿”证相关疾病的中医证候机

制研究及化痰祛湿类中药新药研发提供方法学指导。该研究不仅有助于促进中医证候研究的规范化发展，也为中医药现代化

研究提供了重要的技术支撑。
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Construction and Evaluation of Animal Model with "Phlegm-dampness" Syndrome
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［［Abstract］］ According to traditional Chinese medicine （TCM） theory， impaired spleen transportation function disrupts 

nutrient distribution， causing metabolic accumulation of lipids that transform into pathogenic phlegm-dampness. These pathological 

factors disseminate through the San Jiao and obstruct meridian pathways， ultimately forming the pathogenesis described as "all 

disorders involve phlegm". Phlegm and dampness share common pathogenic origins but manifest distinct clinical manifestations. 

Dampness， as the precursor， may congeal into phlegm， while existing phlegm accumulation can further exacerbate dampness 

stagnation， thereby establishing a self-perpetuating pathological cycle. Modern medical research has confirmed that the essence of 

"phlegm-dampness" syndrome is closely associated with energy metabolism disorders， serving as a common pathological basis for 

metabolic syndrome， type 2 diabetes mellitus， atherosclerosis， and other major chronic diseases. As a crucial vehicle for medical 

experimental research， disease-syndrome combination animal models serve as an indispensable means to advance the modernization 

of TCM. Currently， based on classical theories such as "rich and greasy foods produce phlegm" and "physical coldness combined 

with cold consumption causes external pathogens to invade the skin and hair， thereby generating internal dampness"， researchers 

primarily employ two paradigms to construct animal models of phlegm-turbidity， dampness obstruction， and phlegm-dampness 

syndromes： the first involves simulating TCM etiological factors （through methods like dietary irregularities， imblanace between 
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work and rest， and combined internal-external dampness exposure）， while the second combines disease with syndrome 

differentiation （inducing pathological changes through physical， chemical， or biological interventions）. Through comprehensive 

evaluation incorporating macroscopic observation and microscopic index detection， model animals undergo systematic biological 

and pathological assessment， with further syndrome type verification achieved via the "prescription-based syndrome detection" 

approach. However， existing models still exhibit significant deficiencies in both the standardization of modeling methodologies 

and the systematization of evaluation criteria. This paper reviews the strategies for constructing "phlegm-dampness" syndrome 

animal models and their corresponding evaluation indices， focusing on the pathological correlations among different modeling 

approaches. The aim is to provide methodological guidance for research on TCM syndromes related to "phlegm-dampness" 

syndrome and to support the development of TCM therapies for resolving phlegm and eliminating dampness. This study not only 

contributes to advancing the standardization of TCM syndrome research but also provides crucial technical support for the 

modernization of TCM.

［［Keywords］］ phlegm-dampness syndrome； animal model； combination of disease and syndrome； evaluation index； 

syndrome detection by prescription

中国传统医学素有“怪病多痰”“诸病多因痰而生”的经

典论述，揭示了“痰 -湿”证在多种疾病发生发展中的核心地

位。《景岳全书》有云：“痰即人之津液，无非水谷之所化”，并

强调“脾虚不能化食，而食即为痰也”，提出“百病兼痰”观

点［1］。《张氏医通》记载：“日积月累，水之精华，转为混浊，遂

成痰饮”，若过食肥厚，气血不化，则生痰湿［2］。痰湿作为一

种整体性病理因素，致病广泛、易夹他邪、重浊黏滞，常导致

气血阴阳失衡，临床可见胸闷痰多、脘腹胀满、便溏、苔腻脉

滑等典型表现［3］。“痰 -湿”证既可外感而生，亦可内伤而成，

外感六淫、安逸过度、饮食不节、情志内伤均是“痰 -湿”证形

成的危险因素［4-5］，正如《明医杂著》言：“痰者，脾胃之津液，

或为饮食所伤”。

病证结合（“痰-湿”证）动物模型作为中医现代化研究的

关键技术，主要通过中医病因模拟和病证结合 2 种范式造

模［6］。基于中医辨证论治和四诊合参原则，构建疾病病理变

化和证候表征，并通过“以方测证”反证模型证候类型，提高

模型动物与人类疾病的相似度。本研究对现有的“痰-湿”证

模型的造模方法及其评价指标进行总结，以期为“痰 -湿”证

相关疾病的实验研究及化痰祛湿类中药新药研发提供理论

基础和方法学参考。

1 “痰-湿”证病因病机及分类

痰是人体津液代谢异常的病理产物，流窜全身，阻滞气

机。中医学认为痰有狭义和广义之分，狭义之痰为肺及呼吸

道渗出分泌物，为有形之痰；广义之痰为津液输布失常集聚

体内，为无形之痰［7］。历代医家对“痰”多有论述，隋唐时期，

《诸病源候论》首创痰病专论，明确提出“百病皆生于痰”。宋

金元时期对痰病理论进行泛化，强调“百病多有兼痰”，痰随

气升降，抵五脏六腑，致病广泛［8］。后世医家认为五脏六腑

失调均可致“痰”。《证治汇补》首次提出“脾为生痰之源”观

点，《明医杂著》亦记载：“痰者，脾胃之津液，或为饮食所

伤”［9］。脾主运化，脾虚则水谷不化，水湿内停，聚而为痰；
“肺为贮痰之器”，主司气机宣降，肺失宣肃则水液停聚成痰；
“肝为风痰之本”，肝主疏泄，情志不遂则气滞津停，日久化

热，郁热炼痰；“肾为生痰之根”，肾主水液气化，肾气亏虚则

水液代谢失常，水泛为痰。

“湿”为阴邪，其性黏腻，易阻滞气机，夹杂他邪，耗伤阳

气，变化多端。《丹溪心法》记载：“湿之为病，有自外入者，有

自内出者”［10］，外湿多因环境湿邪侵袭所致，内湿多与肺脾肾

相关，《医原·百病提纲论》记载：“内湿起于肺、脾、肾，脾为

重”［11］。脾，阴中之阴，位居中焦，与湿同气相求，脾虚则湿邪

内生；脾为气机升降之枢，主水谷精微代谢，正如《素问·至真

要大论》中所云：“诸湿肿满，皆属于脾”［12］。肺，为水上之源，

主宣发肃降，肺气郁滞、肺阳不足则水液输布失常，体表卫虚

易感外湿，水湿内停形成内湿。肾，五脏阴阳之本，主水，司

开阖，肾气亏虚、肾阳亏损则蒸腾气化失司，水湿停聚体内蓄

为内湿。

痰湿同源而异形，稠浊状态为痰，弥散状态为湿，《医宗金

鉴》记载：“痰湿同源，湿聚为痰，痰凝为湿”，痰湿二者密不可

分。脾虚运化失职，清气不升，浊阴独留，凝炼成痰；脾不散

精，精微不输，聚而成湿。湿邪积聚日久，渐趋稠浊而成痰；痰
浊既成，又反阻气机，加重水湿停聚，从而形成痰湿之证。“痰-

湿”证动物模型以中医病因病机理论为基础，将内湿、外湿等

作为诱导因素，通过模拟痰浊和湿阻的病理过程，针对不同疾

病特征选择特定品系实验动物进行造模。见表 1。

1.1　痰浊证     痰浊证以痰浊内蕴为核心病机，主要因脾失

健运、肺失宣降及三焦气化不利，导致精微物质代谢障碍，形

成病理产物堆积。其典型临床表现为咳吐痰涎、喉中痰鸣、

体表包块（如瘰疬、脂肪瘤），或无形之痰所致头晕目眩、胸闷

表 1　痰浊证、湿阻证及痰湿证辨证要点总结

Table 1　Comparative diagnostic features of phlegm turbidity， dampness obstruction， and phlegm dampness syndromes

证型

痰浊证

湿阻证

痰湿证

核心病机

痰浊内蕴，精微代谢障碍

湿邪困阻，气机壅滞

痰湿互结，水液代谢失调

典型表现

咳痰、头晕、胸闷

身重、脘痞、便溏

痰黏腻、肥胖、嗜睡

致病特点

痰浊黏滞，易成有形之邪

湿性重浊，易趋下焦

痰湿胶结，病情缠绵难愈

模型构建方法

饮食不节+过逸少动

外湿环境+损伤脾胃

复合因素（饮食+湿+情志）
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脘痞，舌苔厚腻，脉滑。病因方面，《黄帝内经》云“肥甘生

痰”，长期嗜食肥甘厚味或饮食不节易损伤脾胃［13］。脾失健

运则水谷精微滞留为痰；脾不散精，肺失通调，三焦水道不利

而聚湿成痰；脾摄纳失常，津液泛溢亦可化生痰浊。同时，过

度安逸致气虚不运，气化无力，日久生痰。基于此，现代研究

多采用高脂高糖饮食结合运动限制的方法构建动物模型，模

拟“饮食不节”和“过逸少动”两大病因，成功再现了脾失运

化、脂浊内停的痰浊证特征。

1.2　湿阻证     湿阻证以湿邪困阻、气机壅滞为病机特点，临

床表现为头身困重、四肢酸楚、脘腹胀满、大便黏滞，或湿趋

下焦所致下肢水肿、带下量多，舌苔白腻，脉濡缓。湿可分为

内湿、外湿：内湿多因脾胃失司，外湿则由外界环境水湿之邪

引起，二者常互为因果，形成“外湿引动内湿，内湿招致外湿”

的恶性循环。实验研究常通过营造潮湿的生存环境、强迫游

泳等方法模拟外湿致病，采用高脂饮食、冷水或猪油灌胃等

手段损伤脾胃模拟内湿，从而重现水液代谢障碍。此复合造

模法显著提高了模型的病理吻合度与临床相关性。

1.3　痰湿证     痰湿证为痰湿互结之证，兼具痰之黏滞与湿

之弥漫，病理表现为代谢产物堆积合并水液运行不畅。临床

可见肥胖、咳痰黏稠、胸脘痞闷、口黏纳呆、嗜睡，舌胖大齿

痕、苔白腻滑，脉滑或濡。外感湿邪滞留化生痰湿；饮食失节

致脾胃虚弱，痰浊内生；情志不遂则气滞津停，痰湿内阻；劳
倦伤阳，气化无权，亦能酿生痰湿。因此，多采用复合因素造

模法（如高脂饮食+劳倦+强迫游泳），系统模拟饮食、情志、

劳倦等多重致病因素，精准复现痰湿胶结的复杂病理，从而

构建符合中医理论的痰湿证动物模型。

2 “痰-湿”证动物模型构建方法

中医证候动物模型旨在模拟临床患者的病机特征与证

候表现，鉴于“痰 -湿”证病因病机复杂，其发病机制涉及饮

食、情志、环境等多重因素，因此构建稳定的模型、制定标准

化的评价指标势在必行。基于现有研究，“痰 -湿”证动物模

型的构建方法主要分为以下 2 类。

2.1　病因造模     基于中医对“痰-湿”证病因的认识，从内湿、

外湿等方面进行干预，通过肥甘饮食、运动耗气、外感湿邪等

方法构建具有“痰-湿”证表征的模型。见表 2。

痰浊证：过食肥甘、安逸少动及劳倦过度致脾胃运化失

司，痰浊内生。（1）饮食不节合过度安逸法。选用巴马小型猪

作为实验动物，在严格控制环境条件（温度 20~30 ℃、湿度

50%~65%）下单笼饲养以限制活动，同时饲喂高脂饲料（84%

普通饲料+6% 花生油+6% 猪油+3% 胆固醇+1% 猪胆盐），每日

2次，持续 24周。模型动物最终呈现纳差、皮毛枯槁、便溏、唇

色淡白等外在表征，并伴有血脂升高，符合中医痰浊证的诊断

标准［14］。（2）饮食不节合劳倦过度法。给予巴马小型猪高脂饲

料（78% 基础饲料+10% 牛油+6% 花生油+3% 胆固醇+2.5% 安

赛蜜+0.5% 胆盐）24 周，同时实施渐进式跑步训练干预，起始

速度为 0.8 km·h-1，逐步递增至最大速度（2.1~5.4 km·h-1，平均

3.55 km·h-1），每日持续 15 min。该复合造模方法成功诱导出

符合中医痰浊证特征的动物模型［16］。

湿阻证：饮食失宜、潮湿环境致内外合湿。内外合湿法：

将 SD 大鼠饲养于温度 18~25 ℃、湿度>90% 的造模箱内，睡

眠 时 间 保 持 5 h，单 日 禁 食 并 给 予 冰 水 灌 胃 1 次（4 ℃ ，

2 mL/只），双日足量饲料配合猪油灌胃 1 次（4 mL/只），维持

20 d 后大鼠出现典型的湿困脾胃证候特征，例如饮水量减

少、皮毛不泽、活动减少及黄褐色稀溏便等［17］。

痰湿证：过食肥甘，脏腑功能失调，运化功能失常，停滞体

内化为痰湿。（1）饮食不节合劳倦过度法。将 SD 大鼠置于烟

熏箱（6 g硫磺粉+艾绒）内 30 min（2次/d），给予冰水 2 mL/次/d

（0 ℃），冷水力竭游泳（10 ℃ ±2 ℃，8 min，1 次/d），持续干预

28 d，大鼠出现食欲减退、饮水量减少、皮毛不泽、精神萎靡、活

动减少、喉间痰鸣等外在表征，并伴有肺组织和支气管结构紊

乱，符合痰湿阻肺证的症状表现［20］。（2）复合因素法。利用 SD

大 鼠 制 备 痰 湿 阻 肺 模 型 ，分 别 采 用 脂 多 糖 气 管 滴 注 法

（1 g·L-1，200 µL）、脂多糖鼻滴法（0.4 g·L-1，200 µL）、烟熏法

（6 g硫磺粉+艾绒，30 min）、冷风刺激（5 ℃，1 h·d-1）、冷水灌胃

（0 ℃，2 mL·d-1）、冷水力竭游泳（1 次/d），持续 30 d，各组动物

均呈现不同程度的痰湿阻肺证候特征［21］。

2.2　病证结合造模     利用物理、化学或生物等方法构建符合

现代医学病理特征的特定疾病模型，同时基于中医理论的指

导，通过环境、饮食、行为干预（如水湿垫料、高脂饮食、力竭游

泳等）模拟该种疾病的证候表征（动物的生物表征及动物行

为），形成兼具中医证候表征和现代医学疾病特征的动物模

型。见表 3。

痰浊证：（1）眩晕。脑为元神之府，痰浊上蒙清窍导致髓

海失充、脑失所养，引发眩晕，正如“无痰不作眩”［69-70］。选用

高脂饮食合消痔灵注射液（10 mL）注射于家兔左侧第 2~6 颈

椎横突附近软组织构建眩晕痰浊阻窍证模型，模型家兔出现

体质量增加、眼球震颤、舌苔厚腻，椎动脉管壁增厚伴脂质沉

积，表明该模型构建成功［25］。（2）阿尔茨海默病。“健忘，精神

表 2　“痰-湿”证动物模型病因造模

Table 2　Modeling of etiology of "phlegm-dampness" syndrome in 

animal models

痰湿类型

痰浊证

湿阻证

痰湿证

造模方法

    高脂饮食［14-15］、

单 笼 饲 养［14］、跑

步［16］、烟熏刺激［15］

    水湿环境+控制

睡眠+冰水/猪油灌

胃［17-18］

    高脂饮食［19］、力竭

游 泳［19-21］ 、硫 磺

熏［20-21］、冰水/猪油灌

胃［19-21］、脂多糖［21］

造模原理

    肥甘生痰；脾
为生痰之源，肺

为贮痰之器

    形寒饮冷，皮

毛受邪传之于

腑，湿邪内生

    肥甘生痰；形
寒饮冷，皮毛受

邪传之于腑，湿

邪内生

评价标准

    食欲减退、皮毛不泽、

拱背蜷睡、活动减少、反

应迟钝、粪便稀溏、唇色

淡白，气道痰鸣、鼻部潮

湿、咳嗽，血脂升高

    食欲减退、饮水量减

少、皮毛不泽、活动减

少、黄褐色稀溏便

    食欲减退、饮水量减

少、皮毛不泽、神情倦

怠、活动减少、反应迟

钝、喉间痰鸣、便溏、舌

体胖大、舌偏白、舌质紫

暗，血脂升高
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表 3　“痰-湿”证动物模型病证结合造模

Table 3　Animal model of "phlegm-dampness" syndrome combined with disease evidence modeling

痰浊证

湿阻证

痰湿证

阿尔茨海默病

眩晕

高血压

高脂血症

冠心病心绞痛

反流性食管炎

    多囊卵巢综合征胰

岛素抵抗

肥胖

糖尿病前期

泄泻

溃疡性结肠炎

银屑病

高血压

失眠

精神分裂症

动脉粥样硬化

肥胖

    肥胖糖尿病胰岛

素抵抗

糖尿病前期

    D-半乳糖（D-gal）［22-24］、高糖高

脂 饮 食［22-24］、β - 淀 粉 样 蛋 白

（Aβ）［23-24］

高脂饮食+消痔灵注射液［25］

高脂饮食+禁食+力竭游泳［26］

高脂饮食［27-28］

高脂饮食+冠状动脉结扎［29］

    食管十二指肠侧侧吻合术式+

夹尾刺激［30］

高脂饮食+来曲唑［31］

    高脂饮食［32］、冰糖水+游泳［33］、

水湿垫料［32］

高脂饮食［34］

高乳糖饮食+过度劳倦［35］

    2，4，6-三硝基苯磺（TNBS）+乙
醇［36］、冰水灌胃+控制睡眠［36］、强

迫 站 立/游 泳 + 猪 油/蜂 蜜 灌

胃［37-38］、水湿垫料［37］

    高胆固醇高脂饮食［39-40］、咪喹

莫特软膏［39-41］

    高脂饮食［42-45］、潮湿环境［42］、Nω-

硝基-L-精氨酸（L-NNA）［45］

    高脂饮食+猪油灌胃+单平台

水环境+剥夺睡眠［46］

    高脂饮食+N-甲基-D-天冬氨酸

受体非竞争性拮抗剂MK-801［47］

    高脂饮食［48-50］、冠脉机械损

伤［49］、跑步［49］、维生素 D3
［48，51］

高脂饮食［52］

    高脂饮食+链脲佐菌素（STZ）+
禁食+猪油灌胃+游泳［53］

高脂饮食+游泳［54］

    肥甘生痰；“无痰不作眩”，“健忘，精神

短少者多，亦有痰者”

肥甘生痰；“无痰不作眩”

肥甘生痰；“劳则气耗”“饥则损气”

肥甘生痰

    湿阻中焦，气机郁滞，痹遏胸阳，阻滞

心脉

    饮食不节、七情内伤致脾气不升、胃气

不降、升降失调和痰浊气机互结

    “若是肥盛妇人禀受甚厚，恣于酒食之

人，经水不调，不能成胎，谓之躯脂满溢，

闭塞子宫”

“肥白人多痰湿”

    肥者令人内热，甘者令人中满，故其气

上溢，转为消渴

“湿盛则濡泻”

    “泻由乎湿，脾土虚弱，不能制御于中，

故偏渗大肠，泄泻不止焉”

    “干癣，但有匡郭，皮枯索，痒，搔之白

屑出是也”。银屑病为皮肤顽症，常反复

发作、缠绵难愈，且皮损肥厚浸润，与湿

邪的联系密不可分

“无痰不作眩”

    饮食失宜，损伤脾胃，痰湿内生，可导

致痰浊困扰心神而不得寐

“癫狂，由七情所郁，遂生痰涎，迷塞心窍”

“五津之津液，和合而为膏”

“肥白人多痰湿”

“肥白人多痰湿”

    肥者令人内热，甘者令人中满，故其气

上溢，转为消渴

    学习、记忆能力下降，平均逃避潜伏期

延长、穿越原平台区次数和有效区停留时

间均减少，血脂升高

    体质量增加，舌苔厚腻，突然转头刺激

出现眼球震颤，脂质沉积

    食欲减退、活动减少、反应迟钝、大便黏

腻，血脂、血压升高

    形体肥胖、体毛无泽、倦怠、反应迟缓、

懒动、大便黏腻，血脂升高

    食欲减退、活动减少、反应迟钝、精神萎

靡、毛发枯槁无光泽，血脂、心肌酶、心肌

梗死率升高

食欲减退，胃排空率、小肠推进率降低

    形体肥胖，胰岛素抵抗指数、空腹胰岛

素、糖耐量、胰岛素耐量曲线下面积、血脂

升高

    形体肥胖、嗜卧少动、活动减少、便质稀

溏、舌体胖大、舌质淡、苔白滑，体质量、体

长、腰围和 Lee's指数升高，血脂升高

   食欲减退、皮毛蓬乱无光泽、行动迟缓，

对外界敏感度降低

食欲减退、活动减少、便质稀溏

    食欲减退、精神萎靡、大便黏腻、肛门污

秽、行走歪斜，肠粘连，结肠黏膜充血、水肿

    食欲减退、毛发油腻污秽、精神萎靡、倦

怠懒动、大便质软，背部皮肤红斑面积明

显较大且色深，皮损增厚，表面干燥脱屑，

鳞屑斑驳成片，甚者部分皮肤有明显损伤

    形体肥胖、纳呆嗜睡、大便不成形，血脂、

血压升高

    体质量增加，呈腹部肥胖状态，精神萎

靡、毛色黯淡、活动减少、便溏、肛周不洁、

舌黯红、苔白厚腻；动物昼夜节律消失，对

周围声光刺激敏感，易激惹；血脂升高

    腹形肥胖、毛色萎黄、肛周污秽、活动减

少、刻板行为显著、逃避潜伏期延长，学习

记忆力差

    血脂升高；主动脉出现较大粥样硬化斑

块并伴有脂滴沉积

    食欲减退、形体肥胖、活动减少、皮毛无

光泽、便溏，体质量、Lee's指数升高

    食欲减退、倦怠乏力、形体肥胖、被毛油

腻、大便稀溏，体质量、内脏脂肪、空腹血

糖、空腹胰岛素、胰岛素抵抗指数升高

    形体肥胖、被毛油腻、活动迟缓、 倦怠

蜷卧、毛色枯黄、大便稀软，血脂升高

痰湿类型 疾病类型 造模方法 造模原理 评价标准
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多囊卵巢综合征

非酒精性脂肪肝病

高脂血症

慢性阻塞性肺病

肺癌

结直肠癌

类风湿关节炎

    高脂饮食/乳剂［55-57］、Poresky

造模［55］、来曲唑［56-58］、人绒毛膜

促 性 腺 激 素（HCG）+ 胰 岛 素

（INS）［58］、硫酸脱氢表雄酮油溶

液［59］、冷水游泳［58］

高脂饮食［60-61］

高脂饮食［62］

    肺炎克雷伯杆菌菌液+烟熏刺

激+番泻叶灌胃［63-64］

高脂饮食+肿瘤细胞悬液［65］

高脂饮食［66］

    高脂饮食+Ⅱ型胶原溶液+完

全弗氏佐剂［67-68］

    “肾-天癸-冲任”轴失调，肾虚为本，气、

血、瘀、痰湿，阻滞胞宫胞脉，气血失和，

冲任失调

    肥甘厚腻损伤脾胃，脾失健运，痰湿内

生，气机阻滞

脾失健运，膏脂停滞

    “外感风寒之邪，未能表散，内郁成饮，

饮凝而为痰，发为痰湿证”，久病肺虚，肺

失宣降，气道阻塞，终成肺胀

“百病皆由痰作祟”

“百病皆由痰作祟”

    “风寒湿三气杂至，合而为痹”，“风寒

湿合而成痹，蕴邪化热，蒸于经络，四肢

痹痛，筋骨不舒”

    持续处于动情间期，卵巢外观苍白、体

积增大、多囊样改变，囊状扩张卵泡，黄体

及各种发育阶段卵泡减少，卵泡内卵母细

胞或放射冠消失，颗粒细胞层数减少至2~

3 层

    活动减少、嗜睡、毛松散暗淡无光、大便

黏腻臭秽，体质量、肝质量、血脂、丙氨酸

氨基转移酶、天冬氨酸氨基转移酶升高，

肝细胞肿胀，部分肝细胞呈气球样变

体胖、毛色枯黄、活动度降低

    食欲减退、活动减少、精神萎靡、匍匐爬

行、毛色无光泽，肺组织结构异常并伴有

炎性细胞浸润

    倦怠懒动、形体肥胖、毛色油亮发光，总

胆固醇、肺组织及血中丙二醛（MDA）含
量、酚红排泄量升高

眼神呆滞、反应迟缓、活动减少、喜聚团

    活动减少、反应迟钝、眯眼、倦怠嗜卧、

扎堆、形态肥胖、毛色黯淡无泽、粪便不成

形，关节面粗糙，炎性细胞浸润与融合，血

管翳布满关节间隙

续表 3

痰湿类型 疾病类型 造模方法 造模原理 评价标准

短少者多，亦有痰者”［71］。采用对 SD 大鼠注射 D-gal 溶液

（50 mg·kg-1·d-1，共 48 d）、高脂饲料喂养合侧脑室注射 Aβ1-42

毒性片段（5 μL）的方法构建阿尔茨海默病痰浊阻窍证模型，

发现模型大鼠学习、记忆能力下降，血脂升高，该模型成功模

拟了临床患者阿尔茨海默病痰浊阻窍证的病理特征［23］。选

用侧脑室注射 Aβ25-35（2.5 μL/侧）构建疾病模型，证候模型构

建方法与上述一致，呈现的结果亦类似［72］。另外，采用类似

的建模方法但并未注射 D-gal 溶液，模型大鼠平均逃避潜伏

期延长、穿越原平台区次数和有效区停留时间均减少［24］。仅

用高脂饮食合注射 D-gal 溶液复制模型，得出结果基本类

似［73］。（3）高血压。通过高脂饮食合力竭游泳法构建高血压

痰浊证大鼠模型，模型大鼠呈现活动减少、反应迟钝、大便稀

溏，血脂、血压升高，表明模型构建成功［26］。（4）高脂血症。分

别对广西巴马小型猪、载脂蛋白 E 基因敲除（ApoE-/-）小鼠、

SD 大鼠进行高脂饮食喂养，模型动物出现形体肥胖、被毛枯

槁、倦怠乏力、反应迟缓，血脂升高，提示高脂血症脾虚痰浊

证模型复制成功［27-28］。（5）冠心病心绞痛。采用 Wistar 大鼠

造模，方法为高脂乳饮食合冠状动脉结扎法，模型动物出现

精神萎靡、毛发无泽、活动减少，心电图和心肌结构出现异

常，以及血脂、心肌酶、心肌梗死率升高，符合痰浊证候

特征［29］。

湿阻证：（1）肥胖。分别采用 C57BL/6J 小鼠、SD 大鼠，

通过高脂饮食、高脂饮食合冰糖水合游泳、高脂饮食合水湿

垫料法构建肥胖脾虚湿阻证模型，模型动物出现体质量增

加、Lee's 指数升高，腹部脂肪堆积，甘油三酯升高，认为肥胖

脾虚湿阻型模型造模成功［32-33］。（2）泄泻。通过高乳糖饮食

合过度劳倦法构建功能性腹泻脾虚湿阻证模型，模型大鼠表

现为食欲减退、活动减少、便质稀溏［35］。（3）溃疡性结肠炎。

利用 Wistar 大鼠、SD 大鼠，通过 TNBS 注入合/或冰水灌胃、

力竭游泳合猪油/蜂蜜交替灌胃合水湿垫料、4 ℃水和猪油交

替灌胃合水湿环境法建模，出现与溃疡性结肠炎脾虚湿困证

类似症状表现［36-38，74］。（4）银屑病。使用 C57BL/6JGpt DIO 

60% 小鼠、Wistar 大鼠，造模方法为高胆固醇高脂饮食合咪

喹莫特软膏、单独咪喹莫特软膏，模型动物出现倦怠少动、萎

靡嗜睡、毛发油腻、大便稀软和皮肤增厚、色素沉着、干燥脱

屑等表现，符合银屑病脾虚湿阻证症状表现［39-41］。

痰湿证：（1）失眠。采用单平台水环境合高脂饮食、猪油

灌胃、剥夺睡眠法干预后，Wistar 模型大鼠昼夜节律紊乱，腹

部肥胖、精神萎靡、毛色黯淡、便溏和对声光刺激敏感、易激

惹等表现［46］。（2）癫狂症。SD 大鼠腹腔注射 N-甲基 -D-天冬

氨酸（NMDA）受体非竞争性拮抗剂 MK-801，并给予高脂饮

食，导致模型大鼠逃避潜伏期延长，学习记忆力差，活动减

少，刻板行为显著，腹形肥胖，毛色萎黄，肛周较秽［47］。（3）动
脉粥样硬化。利用 ApoE-/-小鼠、广西巴马小型猪，造模方法

为高脂饮食合冠脉机械损伤合过度劳倦法、单独高脂饮食

法，模型动物出现脂质代谢异常，主动脉出现狭窄、粥样硬化

斑块、脂滴沉积、结构疏松等［49，75］。（4）多囊卵巢综合征。利

用 SD 大鼠和 ICR 小鼠，通过高脂乳剂/来曲唑灌胃、Poresky

造模、胰岛素注射、硫酸脱氢表雄酮油溶液注射、力竭游泳等

多种方法建模，最终出现与多囊卵巢综合征痰湿证类似的症

状表现，例如体质量增加、毛发油腻、大便稀溏，脂质代谢异

常，动情周期明显延长，性激素水平增加，卵巢合子宫湿质量

增加等［55-59，76］。（5）慢性阻塞性肺病。使用 Wistar 大鼠和 SD

大鼠，肺炎克雷伯杆菌菌液滴注、烟熏、脂多糖滴注、番泻叶
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浸液灌胃等方法成功复制慢性阻塞性肺病痰湿证，模型大鼠

活动减少、精神倦怠、毛发无光泽、喉中哮鸣，每分通气量、呼

气峰流值、潮气量降低，支气管黏膜损伤及平滑肌增生、细支

气管周围及肺泡间隔炎性细胞浸润［63-64］。（6）非酒精性脂肪

肝病。对 SD 大鼠给予高脂饮食，模型大鼠逐渐出现嗜睡、活

动减少、毛色暗淡无光、大便黏腻臭秽，血清丙氨酸氨基转移

酶、天冬氨酸氨基转移酶、肝指数升高，提示非酒精性脂肪肝

病痰湿证模型复制成功［60-61，77］。（7）类风湿关节炎。对 DBA/

1 小鼠给予高脂饮食合胶原诱导关节炎佐剂注射法构建模

型，模型动物食欲减退、皮毛暗淡无光泽、反应迟钝、身体颤

抖、大便不成形，关节面略粗糙伴有炎性细胞浸润［67-68］。

3 “痰-湿”证动物模型的评价指标

动物模型作为医学实验研究的重要载体，其构建质量直

接关系到研究结果的科学性和可靠性，本研究基于中医证候

特点，建立了系统的模型评价体系。中医学将血脂异常归属

“痰湿”“浊阻”范畴，认为脾失健运，膏脂停滞，酿湿生痰，痰

浊内阻导致膏脂堆积［13］。这一病理过程与现代医学对高脂

血症的认识具有高度一致性，因此“痰-湿”证动物模型的构建

方法和评价指标与高脂血症研究类似。“痰-湿”证动物模型

评价体系，见表 4

“痰 -湿”证宏观辨证标准：痰湿外溢于肌肤，见形体肥

胖、腹部肥满松软、毛色油腻等；痰湿上泛，则精神萎靡、咳

痰、喉中痰鸣、口黏腻或甜、舌体胖大、舌苔白腻等；痰湿中

阻，则胸腹痞闷、食欲减退、身重不爽等；痰湿趋下，则大便溏

稀不成形、小便量少等［78-79］。

“痰 -湿”证微观指标：血脂代谢指标（总胆固醇、甘油三

酯等）、游离脂肪酸、糖代谢相关指标（血糖、胰岛素）、Na+-

K+-ATP 酶活性等分子标志物，以及肝脏组织病理学改变；同
时结合体长、Lee's 指数、腹围等形体测量数据，以及脏器质

量和脂肪沉积量（肾周脂肪、睾周脂肪）等体成分参数［80］。

上述宏观表征与微观指标存在明确的对应关系。具体

而言，形体肥胖、腹部肥满等体征与血脂代谢异常（总胆固

醇、甘油三酯升高）、游离脂肪酸水平增高密切相关；精神萎

靡、身重不爽等症状可归因于 Na+-K+-ATP 酶活性降低导致

的能量代谢障碍；口黏腻、舌苔白腻等典型特征可视作糖代

谢紊乱（血糖升高、胰岛素抵抗）的外在表征；“痰-湿”证特征

性的局部肿胀、疼痛与促炎因子水平升高相关。这种多层

次、多维度的对应关系不仅为“痰 -湿”证的客观化诊断提供

了坚实的科学依据，更为中医药干预效果的评估构建了系统

化的评价框架。

4 治疗“痰-湿”证动物模型的代表方

痰浊证：（1）眩晕。半夏白术天麻汤始载于《医学心悟》，

由法半夏、天麻、茯苓、橘红、白术、甘草、生姜和大枣组成，行

气化痰开窍［81］。该方减少模型家兔眼球震颤频率和体质量，

减轻舌苔厚腻程度，并改善了病理学相关指标，“以方测证”

进一步反证本模型是眩晕痰浊内阻型［25］。（2）阿尔茨海默

病。远志散源于《圣济总录》，由远志、人参、茯苓、石菖蒲和

黄连组成，益气化痰开窍［82］。该方改善了模型组大鼠的平均

逃避潜伏期、穿越原平台区次数和有效区停留时间，提示痰

浊证模型构建成功［24］。（3）高脂血症。健脾化痰方（四君子汤

合瓜蒌薤白半夏汤化裁）被用于脾虚痰浊证动物模型的干预，

结果显示该方改善了血脂、炎症因子和脂质过氧化物水平，反

映了脾虚痰浊证模型的成功构建［28，83］。（4）冠心病心绞痛。瓜

蒌薤白半夏汤出自《金匮要略》，由瓜蒌、薤白和半夏组成，祛

痰散结、开胸除痹［84］。该方干预减轻了大鼠心肌缺血和血脂

水平，改善了心功能，表明痰浊壅塞证模型复制成功［29］。

湿阻证：（1）泄泻。参苓白术散载于《太平惠民和剂局

方》，由人参、白术、茯苓、甘草、山药、莲子肉、白扁豆、薏苡

仁、砂仁、桔梗组成，益气健脾，和胃化湿止泻［85］。该方减轻

了由高乳糖饲料喂养合小平板站立法构建的模型大鼠的活

动度、精神状态及大便质地，以方测证进一步反证本模型是

泄泻脾虚湿阻型［35］。（2）溃疡性结肠炎。采用参苓白术散干

预内外合湿的溃疡性结肠炎大鼠，结果显示疾病活动指数

（DAI）评分降低，结肠结构较完整，炎症浸润减轻，提示该模

型动物证型为脾虚湿困型［74］。

痰湿证：（1）失眠。半夏秫米汤来源于《黄帝内经》，由半

夏和秫米组成，调和营卫，化痰安神［86］。该方干预高脂饲料

合单平台水环境法处理的大鼠，证实该方通过抑制下丘脑 -

垂体-肾上腺轴（HPA 轴）功能亢进调节睡眠，根据中医“方证

对应”“以方测证”的理论，验证了大鼠痰湿内阻特点［46］。

（2）多囊卵巢综合征。苍附导痰汤出自《叶天士诊治秘方》，

由苍术、香附、枳壳、陈皮、茯苓、胆南星和法半夏等组成，燥

湿化痰，行气散结［87］。该方的干预减轻了来曲唑合高脂乳剂

诱导的大鼠的卵巢病理形态变化，降低睾酮，改善瘦素抵抗，

提示该模型符合中医痰湿证特点［56，59］。（3）高脂血症。二陈

汤载于《太平惠民和剂局方》，由法半夏、陈皮、茯苓和甘草组

表 4　“痰-湿”证动物模型评价

Table 4　Evaluation of animal model of "phlegm-dampness" syndrome

分类

中医指标

西医指标

检测指标

    形体肥胖、腹部肥满松软、毛色油腻、精神萎靡、咳痰、喉中痰鸣、口

黏腻或甜、舌体胖大、舌苔白腻、胸腹痞闷、食欲减退、身重不爽、大便

溏稀不成形、小便量少

    血脂代谢指标［总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）等］、游离脂肪酸、糖

代谢相关指标（血糖、胰岛素）、Na+-K+-ATP 酶活性等分子标志物，肝脏

组织病理学改变，体长、Lee's 指数、腹围等形体测量数据，脏器质量和

脂肪沉积量（肾周脂肪、睾周脂肪）

优点

    以中医基础理论为指

导，将模型评价与中医整

体观念和辨证论治相结合

    检测指标具有客观性和

特异性，说服力强

缺点

    “证”的复制尚未标准化；表征

仅基于主观观察，缺乏客观性、

特异性指标

    缺乏中医理论知识，并未完全

反映出中医的辨证施治特点，不

能完全评价痰湿证动物模型
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成，燥湿化痰，理气和中［88］。该方改善了模型动物体质量、活

动度及胆固醇和脂肪酸的合成与吸收等，证实痰湿证模型构

建成功［62］。

以中医“痰湿致病”理论为核心，结合现代药理学研究，

选取具有健脾燥湿、化痰利水功效的经典方剂进行“以方测

证”。目前研究显示，半夏白术天麻汤、远志散、瓜蒌薤白半

夏汤、参苓白术散、半夏秫米汤、苍附导痰汤和二陈汤等传统

方剂因组方严谨、疗效确切，成为实验研究中的常用代表方，

见表 5 和图 1。这些方剂通过调节脂代谢、恢复肠黏膜屏障、

抑制炎症反应等多靶点作用，在动物模型中展现出显著的化

痰祛湿功效，为揭示“痰 -湿”证本质及中药作用机制提供了

重要研究工具。

5 讨论

“痰 -湿”证作为多种疾病发生发展的关键病机，涉及多

组织、器官和系统的生理病理改变，故构建简单客观、稳定可

重复的“痰-湿”证动物模型是推进中医现代化研究的重要突

破口。通过饮食不节、劳逸失常或内外合湿法（肥甘饮食、运

动耗气、外感湿邪等）能较好地模拟出符合中医证候表征的

模型，但存在一定的局限性。例如干预参数（游泳时间、饮食

摄入量等关键因素）尚未标准化，未考虑独特的地理气候和

饮食习惯因素等对病症模型的影响等。

“同病异治，异病同治”是中医学特色理论，在“痰-湿”证

动物模型构建中具有重要指导意义。相同的造模方法下体

质不同，证候亦可不同，而相同的体质即便造模方法不同，也

可出现同样的证候转变。这种体质-证候的复杂关系为模型

构建带来了特殊挑战。以高脂饮食诱导为例，其既可模拟痰

浊证的脂质代谢紊乱特征，又能通过损伤脾胃功能再现湿阻

证的病理特点，充分体现了湿邪与痰浊相互转化的病机特

点。因此，在建立“痰-湿”证动物模型时，基于明确疾病和证

候表现，还需考虑易感体质因素，旨在减少因体质不同造成

的病证差异及疾病与证候的多样化。另外，伴随着代谢性疾

病动态演变，痰湿证可逐渐转变为痰瘀证。基于此，可采用

递进式造模方法，初期给予高脂饮食建立代谢紊乱基础，中

期叠加潮湿环境刺激促进湿浊内生，后期联合冰水游泳诱导

气滞血瘀，从而模拟临床痰湿证向痰瘀证的动态演变过程。

同时，基于“基础造模+体质干预”的创新思路，在高脂饮食造

模基础上，分别施加寒冷刺激（模拟阳虚体质）或束缚应激

（模拟气郁体质），可构建具有体质特征的“痰 -湿”证亚型模

型，为阐释“同病异治”的生物学基础提供了有效工具。

当前“痰-湿”证动物模型的评价体系存在明显的区域差

异性特征。国内研究主要采用宏观表征（如舌象特征、体质

量变化）结合微观指标（包括血脂谱、炎症因子水平）的双轨

表 5　“痰-湿”证动物模型的病理机制及代表方

Table 5　Pathological mechanisms and representative therapeutic formulas in animal models of "phlegm-dampness" syndrome

证型

痰浊证

湿阻证

痰湿证

疾病

眩晕

阿尔茨海默病

高脂血症

冠心病心绞痛

泄泻

溃疡性结肠炎

失眠

多囊卵巢综合征

高脂血症

病理机制

椎基底动脉供血↓
Aβ表达↑；Tau 蛋白的 Thr181 位点磷酸化↑

    脂质代谢紊乱［低密度脂蛋白（LDL-C）、TC、TG↑］；
氧化应激［MDA↑，谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）、
过氧化氢酶（CAT）、超氧化物歧化酶（SOD）↓］；炎症

反应［细胞间黏附分子 -1（ICAM-1）、肿瘤坏死因子-α
（TNF-α）、γ干扰素（IFN-γ）↑）］

    脂质代谢紊乱（LDL-C、TC、TG↑）；心肌梗死率异

常［肌酸激酶（CK）、肌酸激酶同工酶（CK-MB）、天冬

氨酸氨基转移酶（AST）、乳酸脱氢酶（LDH）↑］

    胃肠道动力紊乱［5羟色胺（5-HT）、生长抑素（SS）↑，

D-木糖、胃动素（MOT）、水通道蛋白 3（AQP3）、水通道

蛋白 8（AQP8）↓］

炎症反应；肠黏膜屏障功能受损

    脂质代谢紊乱（LDL-C、TC、TG↑）；HPA 轴紊乱［促

肾上腺皮质激素（ACTH）、皮质酮（CORT）、促肾上皮

质激素释放激素（CRH）、γ氨基丁酸（GABA）、去甲肾

上腺素（NE）、多巴胺（DA）↑］；炎症反应［白细胞介素

（IL）-1β、TNF-α↑，IL-4、IL-10↓］

    脂质代谢紊乱［TC、TG、游离脂肪酸（FFA）↑］；性激

素异常［睾酮（T）、黄体生成激素（LH）、INS↑，卵泡生

成激素（FSH）、雌二醇（E2）↓］

    脂质代谢紊乱［TC、TG、LDL-C↑，高密度脂蛋白胆

固醇（HDL-C↓）］

代表方剂

半夏白术天麻汤［25］

远志散［24］

健脾化痰方［28，83］

瓜蒌薤白半夏汤［29］

参苓白术散［35］

参苓白术散［74］

半夏秫米汤［46］

苍附导痰汤［56，59］

二陈汤［62］

“以方测证”药理机制

行气化痰开窍；恢复椎基底动脉的血流供应

    益气化痰开窍；抑制脑内乙酰胆碱酯酶

（AChE）活性；降低Tau蛋白磷酸化水平

    健脾益气祛痰；改善血脂（降低TC、TG等）；
抗炎（减少促炎因子分泌等）

    祛痰散结除痹；改善血脂（降低TC、TG等）；
改善心肌瘀血

    和胃化湿止泻；恢复小肠吸收能力及脑肠

轴调控；修复肠道水液代谢异常

    和胃化湿止泻；抗炎；恢复肠黏膜屏障

    调和营卫，化痰安神；抑制亢进的HPA轴；
抗炎

    燥湿化痰，行气散结；改善性激素水平；改
善子宫内膜容受性

    燥湿化痰，理气和中；改善血脂

注：↑ .升高；↓ .下降
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评价模式，而国际研究则更倾向于运用代谢组学、蛋白组学

等高通量技术手段，如通过 16S rRNA 测序分析肠道菌群特

征。这种评价方法的差异性凸显了建立标准化评价体系的

迫切需求。传统四诊信息虽能全面反映证候特征，但存在主

观性强、标准化不足等局限，这些缺陷在一定程度上制约了

“痰-湿”证研究的规范化和国际化发展。为提高中医指标的

客观性，未来需引入现代技术手段实现传统辨证经验的客观

量化转化，如采用三维成像技术量化舌体胖大程度，运用色

度分析仪测定舌苔厚度和润燥度，利用人工智能算法分析脉

象波形特征等。在西医微观指标方面，血脂、糖代谢等检测

虽然能提供精确的实验室数据，但难以全面反映中医“证”的

本质特点。可通过多组学技术（如代谢组学、蛋白组学）筛选

与“痰 -湿”证密切相关的生物标志物组合；建立动态监测体

系，观察指标在证候演变过程中的变化规律；采用病证结合

的研究策略，在特定疾病模型中验证西医指标与中医证型的

对应关系。未来研究应着力构建中西医结合的评价体系，一

方面继续完善中医四诊的客观化、标准化进程，另一方面深

入探索微观指标的中医理论解释，进一步建立“痰 -湿”证特

征性生物标志物谱系，开发智能诊断系统整合多源数据，以

及制定兼顾整体与局部的综合评价标准。

“方证对应”理论是“痰 -湿”证模型验证的核心依据［89］，

“以方测证”进一步反证模型证候类型［90］。仝小林院士提出

的“以方测证 -以药定靶”模式为模型构建提供了重要思

路［91］。研究者通过使用经典方剂（半夏白术天麻汤、参苓白

术散和苍附导痰汤等）对模型动物进行干预，保证了方证的

科学性和可靠性，并反证模型动物的证候分型是否符合中医

“痰浊证”“湿阻证”及“痰湿证”特点。然而，中药复方因其配

伍的特点，具有多靶点、多途径的药理作用机制，其疗效可能

源于非特异性药理作用，而非完全针对特定证候。例如，同

一方剂可能对痰湿证、脾虚证均有效，这就难以确证模型的

证候特异性。其次，不同方剂对同一模型的有效性（如化痰

方和祛湿方均能改善症状）可能反映的是模型的复合证候特

点，而非单一证候的精确模拟。国内外研究趋向存在明显差

异，国内研究主要采用经典方剂整体干预的方式进行证候反

证，而国外研究则更倾向于运用现代分子生物学技术，对经

典方剂进行系统分析，包括活性成分的分离鉴定及其特定药

理作用的验证。这种差异正反映了中西医研究方法的互补

性。此外，种属差异带来的局限性不容忽视。动物与人类在

生理代谢、证候表达等方面存在本质区别，使得动物模型的

外在表现难以完全对应人类“痰-湿”证的特征。为提升“以方

测证”的可靠性，未来研究需要结合多组学技术、人工智能辅

助分析方剂-证候-指标的复杂关系；建立多维度验证体系，整

合方剂反证、病理改变和生物标志物等多重证据。只有通过

这种系统性的验证方法，才能更准确地评估动物模型的证候

吻合度，推动“痰-湿”证研究的深入发展。

6 总结

当前病证结合动物模型研究仍处于不断探索和完善的

阶段。本文系统梳理了现有“痰-湿”证动物模型的构建方法

和评价体系。通过宏观和微观指标综合分析疾病特征，利用

“以方测证 -以药定靶”辨别及反证证候分型，成功建立了模

拟人类“痰-湿”证的啮齿类动物模型。但传统的宏观表征和

微观指标存在一定的局限性，现代研究需整合多层次指标，

例如代谢组学、肠道菌群和蛋白组学等组学技术，影像学技

术和人工智能等。这些研究成果为构建更加科学、规范的

“痰 -湿”证动物模型提供了重要的理论依据和方法学参考。

未来需要进一步优化模型构建方案，提高模型的临床吻合度

和可重复性，为中医药现代化研究奠定更坚实的基础。
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