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基于数据挖掘的紫癜性肾炎动物模型分析
程齐１，丁樱１，２∗，徐闪闪２，代彦林２，韩姗姗２，黄欣１

（１． 河南中医药大学儿科医学院，郑州　 ４５００４６；２． 河南中医药大学第一附属医院儿童医院，郑州　 ４５００００）

　 　 【摘要】 　 目的　 基于文献挖掘探讨紫癜性肾炎动物模型的造模特点，为制备规范化的紫癜性肾炎动物模型

提供参考。 方法　 通过计算机检索中国知网、万方、维普、中国生物医学文献数据库、ＰｕｂＭｅｄ 中英文数据库中相关

研究文献，获取近 ２０ 年紫癜性肾炎动物实验文献，将实验动物种类、造模方法、给药剂量、给药周期、成模标准及检

测指标进行人工筛选，应用 Ｍｉｃｒｏｓｏｆｔ Ｅｘｃｅｌ ２０２１ 软件建立数据库并进行统计分析，运用 ＳＰＳＳ Ｍｏｄｅｌｅｒ １８􀆰 ０ 对高频

指标进行关联规则分析并运用 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ６􀆰 １ 软件对关联网络图进行可视化升级。 结果　 归纳总结符合纳入标

准的 １０６ 篇文献，建立紫癜性肾炎动物模型多选用 ＳＤ 大鼠和 ＫＭ 小鼠，造模方式多选用药源性诱导，造模药物以

牛血清白蛋白（ｂｏｖｉｎｅ ｓｅｒｕｍ ａｌｂｕｍｉｎ，ＢＳＡ） ＋ 脂多糖（ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ，ＬＰＳ） ＋ 四氯化碳（ ｃａｒｂｏｎ ｔｅｔｒａｃｈｌｏｒｉｄｅ，
ＣＣｌ４） ＋ 蓖麻油、卵白蛋白（ｏｖａｌｂｕｍｉｎ，ＯＶＡ） ＋ 弗氏完全佐剂、麦胶蛋白 ＋ 印度墨水、牛血清白蛋白 ＋ 葡萄糖菌肠

毒素 Ｂ（ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓ ｅｎｔｅｒｏｔｏｘｉｎ Ｂ，ＳＥＢ）复刻紫癜性肾炎吻合度较高的动物模型，周期一般在 ５ ～ １４ 周，成模标准

多选用皮肤紫癜，尿红细胞数增多，尿蛋白阳性，肾组织可见肾小球系膜增生及以免疫球蛋白 Ａ（ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ａ，
ＩｇＡ）为主的免疫复合物沉积于小血管表示造模成功。 检测指标共涉及 ３６ 个医学指标，其中肾及尿液相关的检测

指标 ２３ 个，血液相关检测指标 ９ 个，其中使用频率 ≥ １０％的有 ２４ ｈ 尿蛋白定量、白细胞介素、肾病理、尿红细胞计

数、ＩｇＡ 及循环免疫复合物（ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ ｉｍｍｕｎｅ ｃｏｍｐｌｅｘ，ＣＩＣ）、肌酐（ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ，Ｃｒ）等 １０ 个指标，对高频指标进行聚

类分析，结果表明多采用 ２４ ｈ 尿蛋白定量⁃白细胞介素⁃肾病理⁃尿红细胞数⁃ＩｇＡ 综合评价模型。 结论　 现有的紫癜

性肾炎动物实验多选用 ＳＤ 雄性大鼠和 ＫＭ 雌性小鼠，造模方式多采用药源性诱导，其中瘀热证复合 ＩｇＡ 肾病法

（病证结合法）具有重复性强、成模率高的优点，可为 ＨＳＰＮ 动物实验模型选择提供参考。
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ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ＋ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ＋ ｒｅｎａｌ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ＋ ｕｒｉｎａｒｙ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔ ＋ ＩｇＡ ｗａｓ ｍｏｓｔｌｙ ｕｓｅｄ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　 Ｍｏｓｔ
ｅｘｉｓｔｉｎｇ ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ Ｈｅｎｏｃｈ⁃Ｓｃｈöｎｌｅｉｎ ｐｕｒｐｕｒａ ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ ｈａｖｅ ｕｓｅｄ ｍａｌｅ ＳＤ ｒａｔｓ ｏｒ ｆｅｍａｌｅ Ｋｕｎｍｉｎｇ ｍｉｃｅ， ａｎｄ ｍｏｓｔ
ｍｏｄｅｌｓ ｗｅｒｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｄｒｕｇｓ． Ａｍｏｎｇ ｔｈｅｓｅ， ｔｈｅ ｍｅｔｈｏｄ ｏｆ ｓｔａｓｉｓ⁃ｈｅａｔ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＩｇＡ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ （ｄｉｓｅａｓｅ⁃
ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ ） ｈａｓ ｔｈｅ ａｄｖａｎｔａｇｅｓ ｏｆ ｇｏｏｄ ｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ａ ｈｉｇｈ ｍｏｄｅｌｉｎｇ ｒａｔｅ， ａｎｄ ｍａｙ ｔｈｕｓ ｐｒｏｖｉｄｅ ａ
ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｉｍａｌ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ Ｈｅｎｏｃｈ⁃Ｓｃｈöｎｌｅｉｎ ｐｕｒｐｕｒａ ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　 Ｈｅｎｏｃｈ⁃Ｓｃｈöｎｌｅｉｎ ｐｕｒｐｕｒａ ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ； ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌ； ｄａｔａ ｍｉｎｉｎｇ； ｂａｓｉｃ ｒｅｓｅａｒｃｈ
Ｃｏｎｆｌｉｃｔｓ ｏｆ Ｉｎｔｅｒｅｓｔ： Ｔｈｅ ａｕｔｈｏｒｓ ｄｅｃｌａｒｅ ｎｏ ｃｏｎｆｌｉｃｔ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ．

　 　 紫 癜 性 肾 炎 （ Ｈｅｎｏｃｈ⁃Ｓｃｈöｎｌｅｉｎ ｐｕｒｐｕｒａ
ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ，ＨＳＰＮ）主要是由 ＩｇＡ 引起炎症变态反应造

成肾小球及肾小管损伤，多发生于儿童时期的继发

性肾病，主要临床表现为皮肤紫癜、关节肿痛、胃肠

道出血、肾病理出现肾小球系膜增生、新月体形成

及（或）节段性病变［１－３］。 该病复发率高、易反复、病
程迁延难愈、发病率逐年升高，危害儿童的生命健

康［４］。 为攻克 ＨＳＰＮ 临床诊疗这一医学难题，ＨＳＰＮ
相关的基础实验研究越来越多，但目前无公认统一

的 ＨＳＰＮ 动物模型，鉴于直接采用人体实验不符合

医学伦理学的局限性，制备统一规范化的 ＨＳＰＮ 动

物模型对确定病因及发病机制及未来新药研发等

具有重要的作用。 本文对近 ２０ 年来 ＨＳＰＮ 相关文

献进行了全面的检索和分析，重点筛选国内外公开

发表的 ＨＳＰＮ 动物模型相关文献，对文献中 ＨＳＰＮ
动物模型的动物种类、建模方法、指标评价等进行

归纳和总结，为标准化 ＨＳＰＮ 动物模型的建立提供

有价值的参考。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 数据来源及检索方式

在中国知网（ＣＮＫＩ）、万方数据知识服务平台

（Ｗａｎｇｆａｎｇ Ｄａｔａ）、维普中文期刊服务平台（ＶＩＰ）、中
国生物医学文献数据库（ＣＢＭ）四大中文数据库以

“紫癜性肾炎ＡＮＤ 肾型过敏性紫癜ＡＮＤ 紫癜肾ＡＮＤ
肾型紫癜 ＡＮＤ 过敏性紫癜 ＡＮＤ ＩｇＡＮ ＡＮＤ 肾小球肾

炎 ＡＮＤ 肾炎 ＡＮＤ ＩｇＡ ＡＮＤ 皮肤紫癜 ＡＮＤ 血尿 ＡＮＤ
蛋白尿 ＡＮＤ 免疫复合物 ＡＮＤ 肌酐 ＡＮＤ 尿素氮”
ＡＮＤ“动物模型 ＡＮＤ 大鼠 ＡＮＤ 小鼠 ＡＮＤ 兔”为主题

词；在 ＰｕｂＭｅｄ 英文数据库中以“Ｈｅｎｏｃｈ⁃Ｓｃｈöｎｌｅｉｎ
ｐｕｒｐｕｒａ ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ ” ＡＮＤ “ Ｈｅｎｏｃｈ ｐｕｒｐｕｒａ ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ ”
ＡＮＤ“ａｎａｐｈｙｌａｔｉｃ ｐｕｒｐｕｒａ ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ”ＡＮＤ“ＨＳＰＮ”ＡＮＤ
“ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌ”ＡＮＤ“ｒａｔ”ＡＮＤ“ｍｉｃｅ”ＡＮＤ“ｒａｂｂｉｔ”为
主题词检索 ２０００ 年 １ 月 ～ ２０２３ 年 ５ 月的文献。
１􀆰 ２　 纳排标准

１􀆰 ２􀆰 １　 纳入标准

使用动物模型进行 ＨＳＰＮ 疾病研究的实验性

文献。
１􀆰 ２􀆰 ２　 排除标准

（１）研究 ＨＳＰＮ 非动物实验、体外实验、临床报

道、会议论文、文献综述、科技成果等文献；（２）未明

确记录实验动物种类、建模方法、检测指标的文献；
（３）实验设计不符合动物伦理的文献；（４）同一作者

期刊发表与毕业论文重复的文献仅选取数据最全

的；（５）实验数据错误或脱漏的文献。
１􀆰 ３　 建立数据库

根据纳排标准对文献进行筛选，在 Ｅｘｃｅｌ ２０２１
表格中录入符合纳入标准的文献中实验动物种类、

４１５
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造模方式、造模周期、成模标准、检测指标等数据，
同时参照《常用医药研究动物模型》 ［５］ 将实验动物

名称等进行规范，建立 ＨＳＰＮ 动物模型数据库。
１􀆰 ４　 统计学分析

使用 Ｅｘｃｅｌ ２０２１ 软件统计实验动物种类、造模

方法、给药剂量、造模周期、成模标准、检测指标进

行频数分析，对使用频数 ≥ １０ 的检测指标使用

ＳＰＳＳ Ｍｏｄｅｌｅｒ １８􀆰 ０ 进 行 关 联 规 则 分 析 并 运 用

Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ６􀆰 １ 对结果进行可视化展示。

２　 结果

２􀆰 １　 文献纳入结果

初步检索到中国知网 １１２ 篇、万方 １６０ 篇、维普

９５ 篇、中国生物医学文献 １６６ 篇、ＰｕｂＭｅｄ ２４ 篇，共
５５７ 篇，剔除重复文献 ８５ 篇，通过阅读、摘要后剔除

非动物实验、综述、会议类等共 ２９９ 篇，仔细阅读全

文后剔除关于实验过程描述不清晰、造模方法不详

等不符合标准的文献，最终纳入 １０６ 篇（见图 １）。

图 １　 文献筛选流程图

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｆｌｏｗ ｃｈａｒｔ ｏｆ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ

２􀆰 ２　 实验动物品类

本研究纳入文献中，建立 ＨＳＰＮ 模型的动物种

类主要有 ＳＤ 大鼠、ＫＭ 小鼠、Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠、Ｗｉｓｔａｒ
大鼠、日本大耳白兔、ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠、ＩＣＲ 小鼠，其中

使用频数排名前两位的分别为 ＳＤ 大鼠 （３９ 次，
３６􀆰 ７９％）与 ＫＭ 小鼠（２８ 次，２６􀆰 ４１％）。 实验动物

品系分布情况见表 １，实验动物性别及频次见表 ２。
２􀆰 ３　 造模方式及 优缺点

２􀆰 ３􀆰 １　 给药方式

可将纳入文献中造模方式归纳为药源性免疫

复合法、病证结合 ２ 大类，其中药源使用频数排名前

４ 的依次为 ＢＳＡ ＋ ＬＰＳ ＋ ＣＣｌ４（３３ 次，３１． １３％）、卵
白蛋白（ＯＶＡ） ＋弗氏完全佐剂（２４ 次，２２． ６４％）、麦

　 　 　 　 　 　 表 １　 实验动物品系频数分布

Ｔａｂｌｅ １　 Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ａｎｉｍａｌ ｓｔｒａｉｎｓ
动物种类

Ａｎｉｍａｌ ｓｐｅｃｉｅｓ
频次 ／ 次

Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ／ ｔｉｍｅｓ
频次 ／ 总数 ／ ％

Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ／ ｔｏｔａｌ ／ ％
ＳＤ 大鼠
ＳＤ ｒａｔｓ ３９ ３６􀆰 ７９

ＫＭ 小鼠
ＫＭ ｍｉｃｅ ２８ ２６􀆰 ４１

Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠
Ｃ５７ＢＬ ／ ６ ｍｉｃｅ １４ １３􀆰 ２１

Ｗｉｓｔａｒ 大鼠
Ｗｉｓｔａｒ ｒａｔｓ １１ １０􀆰 ３８

日本大耳白兔
Ｊａｐａｎｅｓｅ ｂｉｇ⁃ｅａｒｅｄ ｗｈｉｔｅ ｒａｂｂｉｔ ９ ８􀆰 ４９

ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠
ＢＡＬＢ ／ ｃ ｍｉｃｅ ３ ２􀆰 ８３

ＩＣＲ 小鼠
ＩＣＲ ｍｉｃｅ ２ １􀆰 ８９

５１５
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表 ２　 实验动物性别及频数

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｓｅｘ ａｎｄ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ａｎｉｍａｌｓ
动物性别

Ｇｅｎｄｅｒ ｏｆ ａｎｉｍａｌｓ
应用范围

Ａｐｐｌｉｅｄ ｒａｎｇｅ
频次 ／ 次

Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ／ ｔｉｍｅｓ
频次 ／ 总数 ／ ％

Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ／ ｔｏｔａｌ ／ ％

雄性
Ｍａｌｅ

应用范围较广，多种方法均有
Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｒａｎｇｅ ｉｓ ｗｉｄｅ， ａｎｄ ｔｈｅｒｅ ａｒｅ ｍａｎｙ ｍｅｔｈｏｄｓ ３５ ３３􀆰 ０２

雌性
Ｆｅｍａｌｅ

麦胶蛋白 ＋ 印度墨水
Ｇｌｕｔｅｎｉｎ ＋ Ｉｎｄｉａｎ ｉｎｋ ２７ ２５􀆰 ４７

雌雄各半
Ｈａｌｆ ｍａｌｅ ａｎｄ ｈａｌｆ ｆｅｍａｌｅ

卵白蛋白 ＋ 弗氏完全佐剂病症结合法
Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｏｖａｌｂｕｍｉｎ ＋ Ｆｒｅｕｎｄ’ｓ

ｃｏｍｐｌｅｔｅ ａｄｊｕｖａｎｔ ｆｏｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ
２４ ２２􀆰 ６４

雌雄兼用
Ｂｏｔｈ ｍａｌｅ ａｎｄ ｆｅｍａｌｅ

牛血清白蛋白（ＢＳＡ） ＋ 脂多糖（ＬＰＳ） ＋ 四氯化碳（ＣＣｌ４）
病证结合法

Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｗｉｔｈ ｂｏｖｉｎｅ ｓｅｒｕｍ
ａｌｂｕｍｉｎ （ＢＳＡ） ＋ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ （ＬＰＳ） ＋ ｃａｒｂｏｎ

ｔｅｔｒａｃｈｌｏｒｉｄｅ （ＣＣｌ４）

１３ １２􀆰 ２６

未明确说明
Ｎｏｔ ｃｌｅａｒｌｙ ｓｔａｔｅｄ

ＢＳＡ ＋ ＬＰＳ ＋ ＣＣｌ４ 或卵白蛋白病症结合法
ＢＳＡ ＋ ＬＰＳ ＋ ＣＣｌ４ ｏｒ ｏｖａｌｂｕｍｉｎ ｄｉｓｅａｓｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ ７ ６􀆰 ６１

胶蛋白 ＋ 印度墨水（２２ 次，２０􀆰 ７５％）、牛血清白蛋白

＋ 葡萄糖菌肠毒素 Ｂ（ＳＥＢ）（１７ 次，１６􀆰 ０３％）。 病证

结合造模方式多选用热性药物干姜 ＋ 荜茇 ＋ 胡椒

建立血热证动物模型，然后在抗原免疫过敏刺激下

复合成 ＨＳＰＮ 动物模型。 其中 ＳＤ 大鼠多用 ＢＳＡ ＋
ＬＰＳ ＋ ＣＣｌ４ 方法进行造模，而 ＫＭ 小鼠多选用口服

麦胶蛋白 ＋ 尾静脉注射印度墨水进行造模。 具体

实验动物造模方法见表 ３。
２􀆰 ３􀆰 ２　 瘀热证复合 ＢＳＡ ＋ ＬＰＳ ＋ ＣＣｌ４ 法

纳入的 １０６ 篇文献中，张奕星等［６］ 首次综合瘀

热证与 ＩｇＡＮ 动物模型，复合成 ＨＳＰＮ 模型。 此外，
武青等［７］、杨云等［８］、邱成英等［９］、谈晶晶等［１０］、赵
利平等［１１］、ＪＩＡＮＧ 等［１２］ 等参照并采用了该造模方

法用来构建 ＨＳＰＮ 模型。 造模给药方法：①ＩｇＡＮ 模

型：以 ４ ｍＬ ／ ｋｇ（４００ ｍｇ ／ ｋｇ）隔日灌胃蒸馏水配制

１０％的免疫原 ＢＳＡ，连续 ８ 周；每周 １ 次皮下注射

０􀆰 ３ ｍＬ 蓖麻油 ＋ ０􀆰 １ ｍＬ ＣＣｌ４，连续 ９ 周；在第 ６、８、
１０ 及 １２ 周尾静脉注射 ０􀆰 ２ ｍＬ（０􀆰 ０５ ｍｇ）生理盐水

配置的浓度为 ０􀆰 ０２５％ ＬＰＳ；②瘀热证：于第 ９ ～ １２
周以 １０ ｍＬ ／ ｋｇ （２􀆰 ５ ｇ ／ ｋｇ） 隔日 １ 次灌胃浓度为

２５％的干姜水；③建模期间将室温调节至 ３０ ℃。
２􀆰 ３􀆰 ３　 血热证复合Ⅲ型过敏反应原理法

李彦红等［１３－１４］依据金花等［２７］ 利用热性蒙药诱

发蒙医血热证启发，采取先将动物变为过敏体质，
后注射抗原持续刺激激发过敏反应来构建 ＨＳＰＮ 模

型。 布力布丽·巴哈提等［１５］、徐闪闪等［１６］、王龙

等［１７］在探讨 ＨＳＰＮ 发病机制和药物对 ＨＳＰＮ 的作

用机制等参考李彦红等［１３］ 造模方法复制了 ＨＳＰＮ
模型。 造模给药方法：①构建过敏体质：以 １ ∶１ ∶１比

例将中药热性药干姜、荜茇、胡椒混合配成浓度为

１５ ｇ ／ １００ ｍＬ 水溶液进行喂饮，每次 ０􀆰 ５ ｍＬ，每天 １
次；②连续抗原刺激致敏：以 １ ∶ １ 比例混合的 ０􀆰 ５
ｍＬ 含 １０ ｍｇ 卵白蛋白的生理盐水与 １ ｍＬ 弗氏完全

佐剂乳化溶液腹腔注射，每周 １ 次，连续 ３ 周； ③抗

原冲击激发过敏反应：结束腹腔注射后，以 １０ ｍｇ ／
ｍＬ 体重在兔耳缘静脉注射含卵白蛋白的生理盐水

０􀆰 ５ ｍＬ，大鼠采用尾静脉注射，注射量为 ０􀆰 ２５ ｍＬ，
同时使用在模型动物背部进行皮内注射含 ０􀆰 ３％卵

白蛋白的生理盐水 １ ｍＬ，分 ５ 点注射，每点 ０􀆰 ２ ｍＬ。
２􀆰 ３􀆰 ４　 免疫复合法

韩冰 虹 等［１８］、 李 艳 杰 等［１９］、 陈 雷 刚 等［２０］、
ＹＡＮＧ 等［２１］等借鉴郑智华等［２８］ ＩｇＡＮ 动物造模方法

口服抗原加网状内皮系统封闭法，进行 ＨＳＰＮ 动物

造模。 造模给药方法：①以 ０􀆰 ０４ ｇ ／ ｋｇ 体重尾静脉

注射印度墨水，每周 １ 次，连续 ３ 周；②第 ４ 周开始

以每只 ０􀆰 ５ ｍＬ 隔天灌胃方式用 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ＨＣｌ 的盐

酸酸化饮用水配置的麦胶蛋白溶液灌胃，持续至 １４
周末；③最后 ３ ｄ，以每只 ０􀆰 ２ ｍＬ 尾静脉注射用每

０􀆰 ０１ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ＨＣＬ 酸化水、ｐＨ ＝ ７􀆰 ４ 的 ＰＢＳ 液溶解

１ ｍｇ 麦胶蛋白的混合液，每天 １ 次，连续 ３ 次。
２􀆰 ３􀆰 ５　 瘀热证复合 ＢＳＡ ＋ ＳＥＢ 法

ＢＳＡ ＋ ＳＥＢ 法最早见于刘志红等［２９］ 于 １９８９ 年

研究 ＳＥＢ 诱发 ＩｇＡ 肾病模型， 付芸芸等［２２］、 包

琳［２３］、李连朝等［２４］ 运用并创新 ＢＳＡ ＋ ＳＥＢ 造就

ＩｇＡＮ 模型，瘀热证 ＋ ＩｇＡＮ 动物模型，复合成 ＨＳＰＮ
动物模型。 造模给药方法：①以 ４ ｍＬ ／ ｋｇ 体重隔日

灌胃蒸馏水配置的浓度为 １０％免疫原 ＢＳＡ，持续

８ 周； ②于第 ６、８、１０、１２ 周尾静脉注射 ０􀆰 ２ ｍＬ 质量
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　 　 　 　 　 　 表 ３　 造模方式

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｍｏｄｅｌｉｎｇ Ｍｅｔｈｏｄｓ

造模类型
Ｍｏｄｅｌｉｎｇ

ｔｙｐｅ

造模方式
Ｍｏｄｅｌｉｎｇ
ｍｅｔｈｏｄ

所用试剂
Ｒｅａｇｅｎｔ

热性中药
Ｈｏｔ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ

Ｃｈｉｎｅｓｅ
ｍｅｄｉｃｉｎｅ

造模原理
Ｍｏｄｅｌｉｎｇ
ｐｒｉｎｃｉｐｌｅ

造模周期
Ｍｏｄｅｌｉｎｇ
ｃｙｃｌｅ

优点
Ａｄｖａｎｔａｇｅ

缺点
Ｄｉｓａｄｖａｎｔａｇｅ

参考文献
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓ

病证结合
Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ
ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ

ａｎｄ ｓｙｎｄｒｏｍｅ

瘀热证
＋ ＩｇＡＮ
Ｓｔａｇｎａｔｉｏｎ
ｈｅａｔ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
＋ ＩｇＡＮ

ＢＳＡ ＋ ＬＰＳ ＋
ＣＣｌ４＋ 蓖麻油
ＢＳＡ ＋ ＬＰＳ ＋
ＣＣｌ４＋ ｃａｓｔｏｒ ｏｉｌ

２５％干
姜水
２５％ ｄｒｉｅｄ
ｇｉｎｇｅｒ ｗａｔｅｒ

ＢＳＡ 外源性抗原
刺激 ＩｇＡ
ＢＳＡ ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ
ａｎｔｉｇｅｎ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｓ
ＩｇＡ

１２ 周
１２ ｗｅｅｋｓ

肾病理与临床
ＨＳＰＮ 病理变
化一致， 实验
动物死亡率低
Ｒｅｎａｌ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ
ｉｓ ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔ
ｗｉｔｈ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ＨＳＰＮ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ，
ａｎｄ ｔｈｅ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ
ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ａｎｉｍａｌｓ ｉｓ ｌｏｗ

药物种类多，
操作复杂，造
模时间长
Ｔｈｅｒｅ ａｒｅ
ｍａｎｙ ｋｉｎｄｓ ｏｆ
ｄｒｕｇｓ，
ｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄ
ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｌｏｎｇ ｍｏｄｅｌｉｎｇ
ｔｉｍｅ

［６－１２］

血热证 ＋ Ⅲ
型过敏反应
原理法
Ｂｌｏｏｄ⁃ｈｅａｔ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ ＋
ｔｙｐｅ Ⅲ
ａｌｌｅｒｇｉｃ
ｒｅａｃｔｉｏｎ
ｐｒｉｎｃｉｐｌｅ
ｍｅｔｈｏｄ

卵白蛋白 ＋ 弗
氏完全佐剂
Ｏｖａｌｂｕｍｉｎ ＋
Ｆｒｅｕｎｄ’ｓ
ｃｏｍｐｌｅｔｅ
ａｄｊｕｖａｎｔ

干 姜、 荜
茇、胡椒 １ ∶
１ ∶１比例水
溶液
Ａ ｗａｔ
ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ
ｄｒｉｅｄ ｇｉｎ，
ｌｏｎｇ ｐｅｐｐｅｒ
ａｎｄ ｐｅｐｐｅｒ
ａｔ ａ ｒａｔｉｏ ｏｆ
１ ∶１ ∶１

Ⅲ型超敏反应
Ｔｙｐｅ Ⅲ
ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ

６ 周
６ ｗｅｅｋｓ

药 物 种 类 简
单、操作简单、
重复性强、 实
验周期短
Ｓｉｍｐｌｅ ｄｒｕｇ
ｔｙｐｅｓ， ｓｉｍｐｌｅ
ｏｐｅｒａｔｉｏｎ，
ｓｔｒｏｎｇ
ｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙ
ａｎｄ ｓｈｏｒｔ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｐｅｒｉｏｄ

皮损非自发
性， 可 自 行
缓解
Ｓｋｉｎ ｌｅｓｉｏｎｓ
ａｒｅ ｎｏｔ
ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ
ａｎｄ ｃａｎ ｂｅ
ｒｅｌｉｅｖｅｄ ｂｙ
ｔｈｅｍｓｅｌｖｅｓ

［１３－１７］

免疫复合法
Ｉｍｍｕｎｅ
ｃｏｍｐｌｅｘ
ｍｅｔｈｏｄ

ＩｇＡＮ 造模
改进
Ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ
ｏｆ ＩｇＡＮ
ｍｏｄｅｌｉｎｇ

麦胶蛋白 ＋ 印
度墨水
Ｇｌｕｔｅｎｉｎ ＋
Ｉｎｄｉａｎ ｉｎｋ

－

抗原 ＋ 封闭网状
内皮系统
Ａｎｔｉｇｅｎ ＋ ｃｌｏｓｅｄ
ｒｅｔｉｃｕｌｏｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｓｙｓｔｅｍ

１４ 周
１４ ｗｅｅｋｓ

操作可重复性
强、 ＩｇＡ 沉 积
率高
Ｓｔｒｏｎｇ
ｏｐｅｒａｔｉｏｎ
ｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙ
ａｎｄ ｈｉｇｈ ＩｇＡ
ｄｅｐｏｓｉｔｉｏｎ ｒａｔｅ

实验周期长，
皮损概率低，
且血尿症状
不易出现
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｐｅｒｉｏｄ ｉｓ
ｌｏｎｇ， ｔｈｅ
ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ
ｓｋｉｎ ｌｅｓｉｏｎｓ ｉｓ
ｌｏｗ， ａｎｄ
ｈｅｍａｔｕｒｉａ
ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｒｅ
ｎｏｔ ｅａｓｙ ｔｏ
ａｐｐｅａｒ

［１８－２１］

病证结合
Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ
ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ

ａｎｄ ｓｙｎｄｒｏｍｅ

瘀热证
＋ ＩｇＡＮ
Ｓｔａｇｎａｔｉｏｎ
ｈｅａｔ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
＋ ＩｇＡＮ

ＢＳＡ ＋ ＳＥＢ

干姜水
Ｄｒｙ
ｇｉｎｇｅｒ
ｗａｔｅｒ

破坏肝的网状内
皮系统，ＩｇＡ 不能
被清除
Ｄｅｓｔｒｏｙ ｔｈｅ
ｒｅｔｉｃｕｌｏｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｓｙｓｔｅｍ ｏｆ ｔｈｅ
ｌｉｖｅｒ， ａｎｄ ＩｇＡ
ｃａｎｎｏｔ ｂｅ
ｒｅｍｏｖｅｄ

１２ 周
１２ ｗｅｅｋｓ

药 物 种 类 简
单，操作方便
Ｓｉｍｐｌｅ ｄｒｕｇ
ｔｙｐｅｓ ａｎｄ
ｃｏｎｖｅｎｉｅｎｔ
ｏｐｅｒａｔｉｏｎ

实验药品毒
副作用大，操
作不安全
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｄｒｕｇｓ ｈａｖｅ
ｇｒｅａｔ ｔｏｘｉｃ
ａｎｄ ｓｉｄｅ
ｅｆｆｅｃｔｓ ａｎｄ ａｒｅ
ｕｎｓａｆｅ ｔｏ
ｏｐｅｒａｔｅ

［２２－２４］

血热证
＋ ＩｇＡＮ
Ｂｌｏｏｄ⁃ｈｅａｔ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ
＋ ＩｇＡＮ

卵白蛋白 ＋ 氢
氧化铝凝胶
＋ ＬＰＳ
ＯＶＡ ＋ Ａｌ（ＯＨ） ３
＋ ＬＰＳ

１２􀆰 ５ ｇ ／ ｍＬ
干 姜、 胡
椒、荜茇（１
∶１ ∶１）水
溶液
１２􀆰 ５ ｇ ／ ｍＬ
ｗａｔｅｒ
ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ
ｄｒｉｅｄ
ｇｉｎｇｅｒ，
ｐｅｐｐｅｒ ａｎｄ
ｌｏｎｇ ｐｅｐｐｅｒ
（１ ∶１ ∶１ ）

网状内皮系统清
除功能缺陷
Ｒｅｔｉｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｓｙｓｔｅｍ
ｅｌｉｍｉｎａｔｅｓ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｅｆｅｃｔｓ

５ 周
５ ｗｅｅｋｓ

操作简单， 造
模时间短
Ｓｉｍｐｌｅ
ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｓｈｏｒｔ
ｍｏｌｄｉｎｇ ｔｉｍｅ

皮肤瘀斑、瘀
点持续时间
较短，且仅 １
周可自行缓解
Ｓｋｉｎ
ｅｃｃｈｙｍｏｓｉｓ
ａｎｄ ｐｅｔｅｃｈｉａｅ
ｌａｓｔ ｆｏｒ ａ ｓｈｏｒｔ
ｔｉｍｅ， ａｎｄ ｃａｎ
ｂｅ ｒｅｌｉｅｖｅｄ ｂｙ
ｉｔｓｅｌｆ ｉｎ ｏｎｌｙ
ｏｎｅ ｗｅｅｋ

［２５－２６］
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分数为 ０􀆰 ９％的氯化钠溶液配制的 ０􀆰 ０２５％ ＳＥＢ；③
同时用干姜灌胃造就瘀热模型，复合为 ＨＳＰＮ 动物

模型。 建模期间将室温调至 ３０ ℃。
２􀆰 ３􀆰 ６　 血热证复合卵白蛋白法

张晓强等［２５］、张艳菊等［２６］ 参照中医血热证模

型构建方法，首先建立阴虚火旺偏颇体质的实验动

物模型，复感外邪同时口服抗原刺激封闭网状内皮

系统（ ｒｅｔｉｃｕｌｏｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｓｙｓｔｅｍ，ＲＥＳ），在 ＲＥＳ 清除

功能障碍前提下抗原持续刺激黏膜免疫系统建立

ＨＳＰ 大鼠动物模型。 造模给药方法：①血热证动物

模型：用 １２􀆰 ５ ｇ ／ ｍＬ 干姜、胡椒、荜茇（１ ∶１ ∶ １）水溶

液灌胃，每只 ０􀆰 １４ ｇ，每天 ２ 次，连续 ３ 周；②过敏反

应实验：以 １ ｍｇ ＯＶＡ、８００ ｎｇ ＬＰＳ、１％伊文思蓝、０􀆰 ５
ｍＬ 生理盐水配置的 Ａｌ（ＯＨ） ３ 凝胶混合液腹腔注

射，每只 １ ｍＬ，每周 １ 次，连续 ２ 周；③以 １ ｍｇ ＯＶＡ、
８００ ｎｇ ＬＰＳ、０􀆰 ５ ｍＬ Ａｌ（ＯＨ） ３ 凝胶混合生理盐水，
第 ２ 次腹腔注射后 １０ ｍｉｎ 内，使用 １ ｍｇ ＯＶＡ ＋ ０􀆰 ５
ｍＬ Ａｌ（ＯＨ） ３＋ ８００ ｎｇ ＬＰＳ 混合的生理盐水外涂皮

肤，每只 １ ｍＬ。

表 ４　 使用频率 ≥ １０ 的检测指标

Ｔａｂｌｅ ４　 Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｗｉｔｈ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ≥ １０
检测指标

Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｉｎｄｉｃａｔｏｒ
检测方法

Ｔｅｓｔ ｍｅｔｈｏｄｓ
频次 ／ 次

Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ／ ｔｉｍｅｓ
频次 ／ 总数 ／ ％

Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ／ Ｔｏｔａｌ ／ ％

２４ ｈ 尿蛋白定量
２４ ｈ ｕｒｉｎａｒｙ ｐｒｏｔｅｉｎ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ

ＢＣＡ 试剂盒 ／ 考马斯亮蓝法
ＢＣＡ ｋｉｔ ／ ｃｏｏｍａｓｓｉｅ ｂｒｉｌｌｉａｎｔ ｂｌｕｅ ｍｅｔｈｏｄ ６４ １３􀆰 ８２

白细胞介素
Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ

酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）
Ｅｎｚｙｍｅ ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙ（ＥＬＩＳＡ） ４７ １０􀆰 １５

肾病理
Ｒｅｎａｌ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ

光镜、透射电镜及免疫组化
Ｌｉｇｈｔ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ， ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ ａｎｄ

ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ
４２ ９􀆰 ０７

尿红细胞计数
Ｕｒｉｎａｒｙ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔ

尿沉渣计数
Ｕｒｉｎｅ ｓｅｄｉｍｅｎｔ ｃｏｕｎｔ ３８ ８􀆰 ２１

ＩｇＡ 免疫组化法
Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｍｅｔｈｏｄ ３７ ７􀆰 ９９

Ｃｒ 血清放射免疫分析
Ｓｅｒｕｍ ｒａｄｉｏｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙ ３４ ７􀆰 ３４

ＣＩＣ 免疫组化法
Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｍｅｔｈｏｄ ３３ ７􀆰 １２

皮损
Ｓｋｉｎ ｌｅｓｉｏｎ

肉眼观察、光镜
Ｖｉｓｕａｌ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ， ｌｉｇｈｔ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ ２２ ４􀆰 ７５

尿素氮
Ｕｒｅａ ｎｉｔｒｏｇｅｎ

免疫组化法
Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｍｅｔｈｏｄ ２０ ４􀆰 ３１

ＴＮＦ⁃α ＰＣＲ １５ ３􀆰 ２４

２􀆰 ４　 成模标准

２􀆰 ４􀆰 １　 西医成模标准

纳入文献中多以皮肤紫癜、蛋白尿、血尿、肾病

理改变作为西医成模标准，使用频数排名依次是蛋

白尿（６４ 次，１３􀆰 ８２％）、肾病理（４２ 次，９􀆰 ０７％）、血

尿（３８ 次，８􀆰 ２１％）及皮肤紫癜（２２ 次，４􀆰 ７５％），另
有 ３４ 个研究采用了蛋白尿、血尿双标准复合成模

标准。
２􀆰 ４􀆰 ２　 中医成模标准

ＨＳＰＮ 中医病症结合动物模型研究较少，多数

研究未对模型动物的中医证候进行判断，仅以西医

成模标准说明造模成功。 张晓强等［３０］首次将“病证

结合，病症统一”的思想引入 ＨＳＰＮ 动物模型的建

立，实验采用热性中药灌胃法（干姜 ∶胡椒 ∶荜茇 ＝
１ ∶１ ∶１ 比例混合） 制造瘀热证动物模型。 张艳菊

等［２６］以脂肪乳 ＋ ５０％乙醇 ＋ 热性中药煎剂（干姜 ／
花椒 ／肉桂）依据 ＨＳＰ 中医辨证以湿热内蕴证最为

多见，灌胃建立湿热内蕴证型。 但上述多为研究者

的主观判断，关于 ＨＳＰＮ 动物模型的中医证候判断

仍缺少客观可行的统一标准。
２􀆰 ５　 检测指标

２􀆰 ５􀆰 １　 频数分布

纳入的 １０６ 篇文献中，ＨＳＰＮ 动物模型的评价

大多模拟临床患者出现的症状，主要包括行为学表

现：如动物精神状况，摄食摄水量；皮肤状态：全身

有无瘀斑瘀点，紫癜或皮损部位的病理组织免疫组

化和电镜检查；关节有无疼痛、活动功能障碍；尿液

指标检测：尿液气味、颜色，尿常规检查；血液指标

测定：血常规、血液流变性、免疫荧光检查等；肾病
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理变化：肾病理组织病理光镜、电镜和免疫组化检

查。 其中排名前 ３ 位的分别是 ２４ ｈ 尿蛋白定量测

定（６４ 次，１３􀆰 ８２％）、白细胞介素（４７ 次，１０􀆰 １５％）、
肾免疫病理检查（４２ 次，９􀆰 ０７％）。 使用频率 ≥ １０
的检测指标见表 ４。
２􀆰 ５􀆰 ２　 关联规则分析

运用 统 计 学 软 件 ＳＰＳＳ Ｍｏｄｅｌｅｒ １８􀆰 ０ 中 的

Ａｐｒｉｏｒｉ 算法对录入 Ｅｘｃｅｌ ２０２１ 表中模型检测指标进

行关联规则分析，设置最低条件支持度 ≥ １０，最小

规则置信度 ≥ ８０％，运行可得到检测指标关联网络

图，之后运用 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ６􀆰 １ 软件对关联网络图进

行可视化升级。 从图 ２ 关联规则网络发现，构建

ＨＳＰＮ 动物模型常用检测指标组合按支持度由高到

低依次为 ２４ ｈ 尿蛋白定量⁃肾病理、２４ ｈ 尿蛋白定

量⁃尿红细胞计数、２４ ｈ 尿蛋白定量⁃白细胞介素、２４
ｈ 尿蛋白定量⁃ＩｇＡ、２４ ｈ 尿蛋白定量⁃Ｃｒ，相关性较强

的指标组合为 ２４ ｈ 尿蛋白定量⁃白细胞介素⁃肾病

理⁃尿红细胞计数⁃ＩｇＡ。

图 ２　 检测指标关联网络

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｉｎｄｉｃａｔｏｒ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｎｅｔｗｏｒｋ

３　 讨论

ＨＳＰＮ 是儿科临床常见的 ＨＳＰ 累及肾造成肾小

球及肾小管损害的疾病之一，是决定 ＨＳＰ 患儿预后

的关键指标之一，约 １０％ ～ ２０％患儿有发展为终末

期肾病的风险，严重危害患儿的生命健康。 目前，
对于 ＨＳＰＮ 发病机制尚不十分明确，多数认为与免

疫反应、炎症机制、凝血系统和基因易感等有关。
现代医学多采用糖皮质激素联合环磷酰胺免疫抑

制剂治疗，虽能缓解腹痛、关节痛症状，但对缓解肾

病理损伤的疗效并不理想，动物实验可规避直接人

体实验带来的风险，动物模型作为动物实验进行临

床医学研究的关键，构建规范化的动物模型标准是

开展动物实验研究的前提，故建立统一规范化的

ＨＳＰＮ 动物模型对探索 ＨＳＰＮ 病因、明确其发病机

制及指导临床至关重要。
本文通过对现有的 ＨＳＰＮ 动物实验梳理发现，

ＨＳＰＮ 动物实验多选用 ＳＤ 雄性大鼠和 ＫＭ 雌性小

鼠，造模方式多采用药源性诱导，造模药物多选用

ＢＳＡ ＋ ＬＰＳ ＋ ＣＣｌ４＋ 蓖麻油、牛血清白蛋白联合葡萄

糖菌肠毒素、麦胶蛋白联合印度墨水、卵清蛋白联

合弗氏完全佐剂。 造模方式有药源性免疫复合法

和病证结合法两大类，其中在 ＩｇＡＮ 基础上改进的

免疫复合法即采用麦胶蛋白联合印度墨水构建

ＨＳＰＮ 动物模型，此方法以 ＨＳＰＮ 重要抗体的麦胶

蛋白进行免疫刺激，具有模型动物肾 ＩｇＡ 沉积阳性

率高的优点，但出现皮肤瘀斑概率低，且血尿症状

不易出现，若同时加用热性中药灌胃，则可能增加
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皮疹出现概率。 病证结合法中的瘀热证结合 ＢＳＡ ＋
ＬＰＳ ＋ ＣＣｌ４＋ 蓖麻油诱导的 ＨＳＰＮ 动物模型虽然创

新了 ＨＳＰＮ 动物实验模型，但应用药物种类较多，造
模过程操作复杂繁琐，皮下瘀斑瘀点出现率较低且

实验过程动物的死亡率较高；血热证结合牛血清白

蛋白联合葡萄糖菌肠毒素构建的 ＨＳＰＮ 模型实验操

作只需两种药物，且操作方便，但使用的其中一种

药物 ＳＥＢ 毒副作用大，对实验动物及操作者存在安

全隐患；瘀热证结合卵清蛋白联合弗氏完全佐剂构

建的 ＨＳＰＮ 动物模型采用喂饮方式而非灌胃，一方

面降低了因灌胃操作不当造成的动物死亡率，另一

方面此方法造模时间较短，使用药物种类较少且操

作较简便，但实验动物的皮肤瘀斑瘀点仅出现在局

部，与临床 ＨＳＰＮ 皮疹分布特点不同；血热证结合卵

白蛋白 ＋ 氢氧化铝凝胶构建的 ＨＳＰＮ 模型实验操

作简单，造模时间短，但模型大鼠皮损症状持续较

短，仅 １ 周自行缓解。 ＨＳＰＮ 动物造模周期一般在

５ ～ １４ 周，模型是否成功多选用蛋白尿、肾病理改

变、血尿、皮肤紫癜进行判定，指标检测多采用 ２４ ｈ
尿蛋白定量⁃白细胞介素⁃肾病理⁃尿红细胞计数⁃ＩｇＡ
综合评价模型，其中热性中药（干姜 ∶荜茇 ∶胡椒 ＝
１ ∶１ ∶１）构建血热证结合卵清蛋白联合弗氏完全佐

剂构建 ＩｇＡＮ 动物模型免疫复合的病证结合造模方

法复刻的 ＨＳＰＮ 模型具有吻合度高、重复性较强、成
模率高的特点。

上述紫癜肾动物模型在一定程度上模拟了

ＨＳＰＮ 的临床症状，但不能完全复制人类疾病。 尤

其是给药造模后集中于观察和检测皮损和肾病理

是否改变，多趋向于现代医院的指标检测，与中医

临床证候分型吻合度较低。 建立成熟的 ＨＳＰＮ 动物

模型，既要严格遵循疾病发生发展的变化规律，又
要兼顾体现中医证候分型特色，还要有一套完整客

观的指标评价体系，建议从 ＨＳＰＮ 病因出发，将行为

学体系、生化指标体系、病理指标体系等体现中、西
医病症特点的评价体系纳入到 ＨＳＰＮ 动物模型的探

索中。 结合 ＨＳＰＮ 相关发病机理、病证结合，如免疫

功能紊乱、细胞炎性反应、凝血系统障碍和基因易

感性等，从不同程度的皮肤、肾损伤，以及疾病和证

候特征等方面，模拟人类 ＨＳＰＮ 发病机理、病灶特征

过程，确认动物模型可靠性，突出中医辨证论治的

特点。 虽然现有的尚无统一标准的 ＨＳＰＮ 动物模型

构建与评价标准，但通过本研究对 ＨＳＰＮ 动物模型

应用现状和特点进行分析，以期为未来 ＨＳＰＮ 相关

研究提供参考价值。
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鼠蛋白尿及肾组织 ＴＧＦ⁃β１ 表达的影响 ［Ｊ］ ． 中成药， ２０１４，
３６（１０）： ２０１８－２０２２．
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［ ９ ］ 　 邱成英， 邓颖云， 卢磊， 等． 紫草素对紫癜性肾炎大鼠肾脏
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ａｃｔｉｏｎ ｏｆ ｍｏｄｅ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｇｕｉｚｈｏｕ Ｍｅｄ Ｕｎｉｖ， ２０２２， ４７（９）： １０３１－
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志， ２０２２， ２１（１）： ７４－７９．
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２０１４， ２４（１）： ６２－６７， １３．

［１５］ 　 布力布丽·巴哈提， 朱洪涛， 严媚． ＳＯＣＳ⁃３ 及 ＨＭＧＢ１ 表达水

平与过敏性紫癜性肾炎发生发展的关系 ［ Ｊ］ ． 热带医学杂
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９１０－９１４， １０３３．

［１６］ 　 徐闪闪， 王龙， 丁樱， 等． 基于核转录因子⁃κＢ 信号通路探

讨清热止血方联合雷公藤多苷治疗紫癜性肾炎大鼠的作用

机制 ［Ｊ］ ． 中华中医药杂志， ２０２２， ３７（５）： ２８８１－２８８６．
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ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ ｒａｔｓ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ⁃κＢ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ［Ｊ］ ．
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［１７］ 　 王龙， 丁樱， 徐闪闪， 等． 基于 ＴＸＮＩＰ ／ ＮＬＲＰ３ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 通

路探讨清热止血方联合雷公藤多苷治疗过敏性紫癜性肾炎

模型大鼠的作用机制 ［Ｊ］ ． 北京中医药大学学报， ２０２３， ４６
（４）： ４７６－４８３．
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２０１７， ３２（１）： ２８５－２８８．
ＦＵ Ｙ Ｙ， ＹＵＡＮ Ｂ， ＺＨＯＵ Ｌ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｄａｎｓｈａｏ
Ｇｒａｎｕｌｅ Ⅲ ｉｎｄｕｃｉｎｇ ｐ⁃Ａｋｔ ｓｉｇｎａｌ ｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎ ｐａｔｈｗａｙ ｏｎ ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｈｅｎｏｃｈ⁃Ｓｃｈöｎｌｅｉｎ ｐｕｒｐｕｒａ ｎｅｐｈｒｉｔｉｓｒａｔｓ ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ
Ｔｒａｄｉｔ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ Ｐｈａｒｍ， ２０１７， ３２（１）： ２８５－２８８．

［２３］ 　 包琳． 养阴凉血方治疗过敏性紫癜性肾炎的理论及实验研究

［Ｄ］． 南京： 南京中医药大学； ２０１０．
ＢＡＯ Ｌ． Ｙａｎｇ Ｙｉｎ Ｌｉａｎｇ Ｘｕｅ ｓｏｕｐ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｈｅｎｏｃｈ⁃
ｓｃｈöｎｌｅｉｎ Ｐｕｒｐｕｒａ ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌ ａｎｄ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｒｅｓｅａｒｃｈ ［ Ｄ ］． Ｎａｎｊｉｎｇ： Ｎａｎｊｉｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ
Ｍｅｄｉｃｉｎｅ； ２０１０．

［２４］ 　 李连朝， 高彦彦， 任佳慧． 紫癜性肾炎大鼠在参芪蛭龙汤治

疗下炎症反应及临床症状的变化 ［ Ｊ］ ． 川北医学院学报，
２０２０， ３５（３）： ３８４－３８７．
ＬＩ Ｌ Ｃ， ＧＡＯ Ｙ Ｙ， ＲＥＮ Ｊ Ｈ． Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｉｎ ｐｕｒｐｕｒｉｃ ｎｅｐｈｒｉｔｉｓ ｒａｔｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ
Ｓｈｅｎｑｉｚｈｉｌｏｎｇ Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｍｅｄ Ｃｏｌｌ， ２０２０， ３５
（３）： ３８４－３８７．

［２５］ 　 张晓强， 王娟， 刘品莉， 等． 基于中西医结合方法的大鼠过
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《中国实验动物学报》再次入编《中文核心期刊要目总览》

　 　 依据文献计量学的原理和方法，经研究人员对相关文献的检

索、统计和分析，以及学科专家评审，《中国实验动物学报》再次入

编《中文核心期刊要目总览》２０２３ 年版（即第 １０ 版）动物学 ／人类学

类的核心期刊！
《中文核心期刊要目总览》采用定量评价和定性评的学术水平

和学术影响进行综合评价，受到学术界的广泛认同。
目前，本刊为中国科学引文数据库来源期刊、中国学术期刊综

合评价数据库来源期刊、中国学术期刊综合评价数据库（ＣＡＪＣＥＤ）
统计源期刊、《中国学术期刊文摘》来源期刊；被中国生物学文献数

据库、《中国核心期刊（遴选）数据库》、《中国科技论文统计源期刊》
（中国科技核心期刊）、《中文核心期刊要目总览》等数据库收录。

感谢编委、专家们的帮助与支持，感谢广大作者和读者朋友们

的厚爱与信任。 本刊编辑部将始终坚守办刊宗旨，不忘初心，严谨

办刊，开拓进取，不断创新，向世界一流期刊看齐。
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