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[摘要] 中国仓鼠是具有中国特色的实验动物，在医学和生物学等实验研究中占有重要地位，广泛用

于遗传学、传染病学和组织培养等生命科学研究，尤其是在糖尿病与口腔癌等动物模型及机制研究方

面独具特色。本文就中国仓鼠自被开发以来在疾病动物模型中的应用研究进行综述，探讨中国仓鼠在

生物医学研究中的作用与面临的问题。
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in experimental research on medicine and biology. They are widely used in life science research, such as

genetics, infectious diseases, tissue culture, especially in animal models and mechanism research, such as

diabetes and oral cancer. This paper reviews the relevant applied studies of Chinese hamsters in disease animal

models since its development, and discusses the advantages and problems associated with the use of these

animals in biomedical research.

[Key words] Chinese hamster; Biomedicine; Animal model

中国仓鼠（Chinese hamster）属于黑线仓鼠

华北亚种（Cricetulus barabensis griseus），俗称

中国地鼠，是我国独特的啮齿类实验动物之一，

主要分布在华北、东北和内蒙古等地区［1］。中国

仓鼠的特点是背部有一条黑色条纹，短尾，有一

对易于翻出的颊囊，而且雄鼠有一对硕大而下坠

的睾丸，染色体数量为 22条［1］。1919年，我国

学者谢恩增首次利用中国仓鼠进行肺炎研究，但

在实验室未能繁育成功［2］。1948年末，美国学者

从中国引入 10 对野生中国仓鼠，之后用于欧、

美、日等部分主要实验室［3］。1980年春，山西医

科大学薄嘉璐教授从北京郊外捕获 60只中国仓

鼠，开始进行驯化繁殖［4-5］。1991年，山西医科

大学建成近交系中国仓鼠群体，命名为山医群体

近交系中国仓鼠，英文简称为 SYB1［3］。之后，

山西医科大学又相继开展了中国仓鼠实验动物标

准化、清洁级近交系中国仓鼠生产供应基地和基

本生物学数据共享平台建设等关键技术的研究工

作［6］。中国仓鼠因其自身独特的解剖结构和生物

学特性，成为了一种理想的疾病动物模型，极大

地推动了其在生物医学研究中的应用。

1 糖尿病研究

糖尿病是一种内分泌代谢性障碍疾病，其中

2型糖尿病（diabetes mellitus type 2，T2DM）占

所有糖尿病确诊患者的90%以上。T2DM的病因

受非遗传因素和遗传因素影响，最佳的T2DM动

物模型应属于标准的自发性糖尿病实验动物模

型［7］。通过近亲交配的遗传性糖尿病中国仓鼠模

型是理想的T2DM自发动物模型，其发病症状与

人类十分相似。早在1959年，Meier等［8］已对自

发性遗传性糖尿病中国仓鼠的各个脏器进行了病

理研究。随后，以T2DM中国仓鼠模型为基础，

研究者们对糖尿病的发病机制、药物治疗干预等

进行了深入探究。孙淑华等［9］和田金菊等 10］研

究发现，自发性T2DM中国仓鼠的血液电解质含

量、血糖代谢指标含量、血液相关酶的6项指标

及总蛋白含量均增高，提示自发性T2DM中国仓

鼠的糖代谢和蛋白代谢出现异常。Wang等［11］成

功建立了山医群体近交系中国仓鼠自发性T2DM

动物模型后，发现模型组血糖轻度升高，糖脂代

谢改变，可产生胰岛素抵抗，而且其抗氧化机制

及生物活动规律受损，骨骼肌和肝脏中糖脂代谢

相关基因存在差异性表达。王晨阳［12］应用蛋白

质组学和代谢组学对中国仓鼠自发性T2DM动物

模型的小肠组织和血清样本进行了生物信息学分

析，发现糖尿病中国仓鼠的分子生物学特征主要

集中在糖脂代谢、胰岛素抵抗、氨基酸代谢紊乱

和炎性反应等方面。李国生等［13］基于T2DM中

国仓鼠模型探讨小檗碱对T2DM的治疗作用，发

现小檗碱可显著降低中国仓鼠的血糖血脂水平，

具有改善糖耐量和胰岛素抵抗的作用。吴大兴

等［14］研究应激和动物情绪对中国仓鼠糖尿病发

生的影响，发现二者共同作用导致糖尿病发生。

姚树桥等［15］探讨实验性应激对中国仓鼠糖尿病

发作时胰腺内分泌功能和形态的影响，通过选用

震动、旋转和合并限制等方法进行实验性刺激 1

年，结果发现慢性实验性应激促使糖尿病发病率

增加，胰岛素敏感性指数降低，胰腺内分泌功能

及形态学发生损伤。

以上研究说明中国仓鼠是较为理想的T2DM

动物模型，可为探索糖尿病的发病机制及药物研

制等方面提供基础保障。基于中国仓鼠自发性糖

尿病动物模型，结合蛋白组学和代谢组学等技

术，从分子水平探究糖尿病中国仓鼠抗胰岛素的

机制具有重要意义，并且寻找相关生物标志物及

药物靶点是当前的研究目标。
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2 肿瘤研究

中国仓鼠口腔两侧有一对易于翻出的透薄颊

囊，血管丰富，有致密的微血管网，伸缩性大，

便于牵出，是多种恶性肿瘤移植的理想直观部

位［16］。中国仓鼠口腔黏膜可动态模拟人类口腔

癌变过程，因此中国仓鼠口腔颊囊癌模型是进行

口腔癌发病机制研究的理想动物模型。皇甫

冰［17］和李莉红［18］分别在颊囊膜上涂抹二甲基苯

并蒽构建了中国仓鼠颊囊黏膜癌前病变和鳞状细

胞癌模型，采用高通量转录组技术、微小RNA

（microRNA，miRNA）测序技术和生物信息学分

析方法构建了差异基因表达谱，该模型可连续动

态地观察口腔颊囊黏膜癌前病变，筛选出的差异

基因有望成为肿瘤标志物。卫佳宁等［19］构建中

国仓鼠口腔鳞状细胞癌动物模型，探究非编码

RNA miR-504在癌组织及癌旁舌组织中的表达特

征，发现癌组织中miR-504表达显著上调，推测

其可能通过调控下游靶基因及信号通路影响口腔

癌的发生和发展。王晓堂等［20］首次通过高通量

测序构建中国仓鼠口腔鳞状细胞癌长链非编码

RNA（long non-coding RNA，LncRNA）差异表

达谱，为探讨LncRNA调控口腔鳞状细胞癌发生

发展的具体调控机制奠定了基础。宋国华团

队［21］目前已经构建了中国仓鼠口腔黏膜癌变不

同时期的mRNA和miRNA表达谱，筛选出差异

表达的mRNA和miRNA进入功能鉴定和机制研

究阶段，对寻找有效的口腔黏膜癌早期诊断及恶

性进展的生物分子标志具有重要意义。

另外，中国仓鼠易受多种致癌因素的刺激，

发展为特异肿瘤。刘球等［22］用雌激素处理中国

仓鼠，发现3个月后中国仓鼠会发生垂体前叶腺

瘤。Fukuhara 等［23］和 Uchida 等［24］通过给予亚

硝胺处理或者移植仓鼠胰腺癌细胞PGHAM-1成

功构建了胰腺癌动物模型。此外，乏氧、营养缺

乏和低 pH 影响肿瘤的放疗和化疗效果。李五

岭［25］以中国仓鼠V79细胞为研究对象，探讨以

上因素在体外诱导 V79 细胞的抗药物阿霉素

（adriamycm，ADR）作用，结果表明乏氧、营养

缺乏和低 pH都能使V79细胞对ADR产生抗性，

从而影响肿瘤化疗效果。

由此可见，中国仓鼠在肿瘤发病机制和抗癌

药物筛选相关研究中有巨大的应用潜力。

3 组织培养研究

目前根据抗药性、抗病毒性、温度敏感性和

营养需要，已建立了许多中国仓鼠突变型细胞

株，这些细胞株已成为诱变和致癌研究的实验工

具［26］。中国仓鼠卵巢（Chinese hamsters ovary，

CHO）细胞经建系、培养后用于获得大量异源蛋

白，是生物制药的主要生产载体。CHO细胞作

为使用最广泛的表达宿主，具有很多优势：（1）

CHO细胞可无血清悬浮培养，具有大规模生产

能力；（2）通过基因扩增可提高蛋白生产率；

（3）表达产物即重组蛋白经翻译后修饰与人的相

应蛋白接近，对人类病毒感染具有抵抗作用，产

品安全性较高［27-28］。在过去的几十年里，CHO

细胞广泛用于合成一系列重组蛋白，这些蛋白已

经被临床用于治疗许多人类疾病。

另外，基于CHO细胞进行重组药物和生物

制药等方面的研究，给生物制药行业带来了巨大

价值［29］。Kido等［30］研究发现，紫色杆菌素通过

控制 CHO 细胞周期，提高重组免疫球蛋白 G

（immunoglobulin G，IgG）的产量，提示紫色杆

菌素具有单抗生产增强剂的作用。Henry 等［31］

提出，抑制CHO细胞凋亡能够提高生物制药的

产 量 。 中 国 仓 鼠 肺 （Chinese hamsters lung，

CHL）细胞被广泛用于染色体畸变和遗传毒理研

究。许多学者以CHL细胞为研究对象，探讨三

七、黄连素、脂多糖和纳米银等药物及其他材质

的细胞毒性和遗传毒性［32-33］。Liu等［34］在体外实

验中运用CHL细胞证实，维生素D对环磷酰胺

（cyclophosphamide）诱导的基因组和 DNA 损伤

有拮抗作用。Yamano-Adachi等［35］比较CHL-YN

细胞与CHO-K1细胞增殖速度，发现CHL细胞增

殖比常规的CHO细胞和普通的哺乳动物细胞快

得多，且 IgG蛋白产量高，认为CHL-YN细胞是

用于产生重组蛋白的最佳细胞系。

4 传染病学研究

中国仓鼠对多种细菌、病毒和寄生虫高度敏

感，可作为病原感染研究的候选模型动物，广泛

应用于传染病学研究。中国仓鼠最早被用于肺炎
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球菌研究，发现其对结核菌的感染效果好，症状

出现早，致病明显，效果优于小鼠和豚鼠［36］。

也有研究报告，在中国仓鼠体内发现鼠疫病毒抗

体［37-38］。Ma等［39］发现，异嗜性白血病病毒相关

病毒的宿主细胞系是CHO细胞。高法衡等［40］运

用中国仓鼠经口途径感染牛付结核菌，成功构建

了牛付结核菌的动物模型，该模型主要表现为在

中国仓鼠肝、脾、肠管感染菌增殖，肠淋巴结发

生病变。李存等［41］构建了稳定表达和分泌型

IgA（sIgA）的 CHO 细胞系，发现在 CHO 细胞

中成功表达了 sIgA 抗体。Chuan 等［42］ 和 Lu

等［43］发现，中国仓鼠在检测白喉棒状杆菌毒力

方面与豚鼠一样敏感且更可靠。贾西等［44］探究

重组人抗狂犬病病毒单抗SO57和SOJB对不同狂

犬病病毒株的作用，首先用街毒株 SBD肌内注

射中国仓鼠，4 h后注射抗体 SO57或 SOJB，结

果显示剂量为 100 U/kg的SO57能够完全保护被

街毒株攻击的中国仓鼠，而SOJB也具有70 %～

80 %的保护率。

此外，Luo等［45］使用中国仓鼠构建严重急

性呼吸综合征冠状病毒（severe acute respiratory

syndrome coronavirus，SARS-CoV）感染动物模

型，探讨马抗SARS-CoV中和性抗体对 SARS-

CoV 感染的防治作用。Luan 等［46］通过分析血

管紧张肽 I 转化酶 2（angiotensin Ⅰ converting

enzyme 2，ACE2）识别S蛋白关键残基，预测严

重急性呼吸综合征冠状病毒 2（severe acute

respiratory syndrome coronavirus 2，SARS-CoV-2）

的潜在宿主，发现在哺乳动物中包括宠物猫和

犬、穿山甲及仓鼠中都保留来自 SARS-CoV 和

SARS-CoV-2中 S蛋白最关键的残基，提示利用

中国仓鼠和金黄仓鼠构建SARS-CoV-2感染小动

物模型成为可能。Bertzbach等［47］利用中国仓鼠

建立了新型冠状病毒感染模型，研究表明中国仓

鼠易受SARS-CoV-2感染，病毒在上呼吸道和下呼

吸道可以快速复制，中国仓鼠伴有支气管炎和肺

炎，感染后体质量显著下降，且与金黄仓鼠模型相

比，中国仓鼠具有显著优势，包括临床症状明显、

体积小、遗传数据鲜明。

另外，中国仓鼠具有建立感染巴贝西虫实验

模型的潜能。叶莉等［48］通过腹腔注射含巴贝西

虫的血液感染中国仓鼠，发现病原体可在中国仓

鼠体内长期潜伏，且具有典型的蜱传寄生虫病特

点。中国仓鼠对杜氏利什曼原虫也非常敏感，是

理想的黑热病模型实验动物［49］。同时，中国仓

鼠也是旋毛虫感染较为适宜的模型动物［50］。由

此可见，中国仓鼠在传染病学研究中具有非常重

要的作用。

5 其他研究

陈玲等［51］通过高脂膳食饲养并结合小剂量

链脲佐菌素（streptozotocin，STZ）腹腔注射构

建了中国仓鼠的高糖高脂模型，研究发现高脂膳

食单纯升高血脂，多次少量STZ可减缓中国仓鼠

血糖升高，而且该模型出现一定的氧化应激损

伤。郭长焕等［52］在中国仓鼠背部皮肤植入小室

成功构建了微循环观察模型，观察发现其背部皮

肤微动脉存在特有的自律运动波。

由于中国仓鼠体外受精完全依赖于自身卵丘

细 胞 及 其 胞 外 基 质 （cumulus oophorus and

matrix，COM），因此中国仓鼠是研究COM与受

精关系较为理想的动物模型。袁玉英等［53］采用

软骨染色液（阿利新蓝法）和放射免疫法测定中

国仓鼠COM中糖胺多糖总量和孕酮含量，并采

用精子穿卵实验探究精子的受精能力，结果发现

卵子细胞外基质中糖胺多糖和孕酮可引起精子获

能，促进顶体反应，从而提高受精能力。

中国仓鼠是研究动物行为的良好动物模型。

高桂彬［54］以雄性中国仓鼠为实验对象，探究不

同性格雄性中国仓鼠攻击行为的变化及其与大脑内五

羟色胺 1a受体（5-hydroxytryptamine 1A receptor，

Htr1a）和五羟色胺 1b受体（5-hydroxytryptamine

1B receptor，Htr1b）的关联性，研究发现 Htr1a

mRNA的表达量与不同性格的雄性中国仓鼠攻击

行为相关，推测Htr1a可能参与雄性动物攻击行

为的脑内调控。

6 问题与挑战

目前，以中国仓鼠为实验动物构建了与人类

疾病非常相似的动物模型，并运用该模型进行相

关疾病的发病机制研究已取得初步成果。中国仓

鼠在生物医学研究中展现出了巨大的优势和广阔
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的应用前景。

由于中国仓鼠的研究历史较短，基础研究资

料相对稀缺，国内外应用有局限性，与其他成熟

的实验动物比较仍有许多不足。首先，虽然近交

系中国仓鼠推动了遗传学、肿瘤学、免疫学等学

科的发展，但由于其高度近交，导致隐性有害基

因也高度纯合，后代生理功能的稳定性差，影响

正常的繁殖，使保种传代比较困难。其次，中国

仓鼠尚缺乏成熟、高效和特异的遗传操作技术与

方法，目前尚未建立转基因及基因敲除等动物模

型。开发转基因中国仓鼠，观察其生物学行为的

变化，探究目的基因的生物学功能，揭示调控基

因的效果仅仅是开始。另外，缺乏特异性强的诊

断试剂，由于中国仓鼠特殊的分类学地位，现有

动物和人的诊断试剂不能满足中国仓鼠实验需

求，因此急需开发特异性强的检测试剂盒和方

法，如制备适合中国仓鼠的特异性高的抗体、引

物等。最后，中国仓鼠的肿瘤鉴定及肿瘤发展过

程中的阶段性标志物检测也较为困难，极大地限

制了中国仓鼠在相关研究领域的应用。

推动中国仓鼠在人类疾病模型中的研究，加

强与国内外同行开展开发应用方面的合作，实现

中国仓鼠最优化、更广泛的运用迫在眉睫。笔者

认为，结合生物学特性数据开展定向培育，建立

标准化实验动物的中国仓鼠模型种群，开发新的

疾病模型，拓展新的应用，实现中国仓鼠资源共

享是我们今后的工作重点。
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*****************************************************************************************
《中华人民共和国生物安全法》：总则

《中华人民共和国生物安全法》由中华人民共和国第十三届全国人民代表大会常务委员会第二十二次会议于2020年10月17
日通过，自2021年4月15日起施行。

第一章第一章 总则总则

第一条 为了维护国家安全，防范和应对生物安全风险，保障人民生命健康，保护生物资源和生态环境，促进生物技术健康发

展，推动构建人类命运共同体，实现人与自然和谐共生，制定本法。

第二条 本法所称生物安全，是指国家有效防范和应对危险生物因子及相关因素威胁，生物技术能够稳定健康发展，人民生命

健康和生态系统相对处于没有危险和不受威胁的状态，生物领域具备维护国家安全和持续发展的能力。

从事下列活动，适用本法：（1）防控重大新发突发传染病、动植物疫情；（2）生物技术研究、开发与应用；（3）病原微生物实验室

生物安全管理；（4）人类遗传资源与生物资源安全管理；（5）防范外来物种入侵与保护生物多样性；（6）应对微生物耐药；（7）防范生

物恐怖袭击与防御生物武器威胁；（8）其他与生物安全相关的活动。

第三条 生物安全是国家安全的重要组成部分。维护生物安全应当贯彻总体国家安全观，统筹发展和安全，坚持以人为本、风

险预防、分类管理、协同配合的原则。

第四条 坚持中国共产党对国家生物安全工作的领导，建立健全国家生物安全领导体制，加强国家生物安全风险防控和治理

体系建设，提高国家生物安全治理能力。

第五条 国家鼓励生物科技创新，加强生物安全基础设施和生物科技人才队伍建设，支持生物产业发展，以创新驱动提升生物

科技水平，增强生物安全保障能力。

第六条 国家加强生物安全领域的国际合作，履行中华人民共和国缔结或者参加的国际条约规定的义务，支持参与生物科技

交流合作与生物安全事件国际救援，积极参与生物安全国际规则的研究与制定，推动完善全球生物安全治理。

第七条 各级人民政府及其有关部门应当加强生物安全法律法规和生物安全知识宣传普及工作，引导基层群众性自治组织、

社会组织开展生物安全法律法规和生物安全知识宣传，促进全社会生物安全意识的提升。相关科研院校、医疗机构以及其他企业

事业单位应当将生物安全法律法规和生物安全知识纳入教育培训内容，加强学生、从业人员生物安全意识和伦理意识的培养。新

闻媒体应当开展生物安全法律法规和生物安全知识公益宣传，对生物安全违法行为进行舆论监督，增强公众维护生物安全的社会

责任意识。

第八条 任何单位和个人不得危害生物安全。任何单位和个人有权举报危害生物安全的行为；接到举报的部门应当及时依法

处理。

第九条 对在生物安全工作中做出突出贡献的单位和个人，县级以上人民政府及其有关部门按照国家规定予以表彰和奖励。

(《实验动物与比较医学》编辑部摘录)
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