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研究进展

中国地鼠资源开发利用的研究进展
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　 　 【摘要】 　 中国地鼠是我国具有研究价值的特色实验动物资源，在医学、遗传学和生物制药等研究领域都发挥

着重要作用。 随着研究的深入，越来越多的中国地鼠生物学特性被发现，目前建立了诸多的中国地鼠模型。 本文

对中国地鼠的开发研究过程及其在分类学和医学研究中的应用作简要概述。
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　 　 中国地鼠是我国特有的优势鼠种，个体小，便
于操作，易于饲养，经济易获。 中国地鼠在生物学

研究中具有十分重要的地位。 本文就中国地鼠自

被开发以来有关的应用文献进行综述，旨在为中国

地鼠资源开发利用提供参考。

１　 中国地鼠的基本概况

１ １　 中国地鼠的分类地位及开发历程

中 国 地 鼠 （ Ｃｒｉｃｅｔｕｌｕｓ ｂａｒａｂｅｎｓｉｓ ｇｒｉｓｅｕｓ 或

Ｃｈｉｎｅｓｅ ｈａｍｓｔｅｒ）属哺乳纲，啮齿目，仓鼠科，仓鼠亚

科。 中国地鼠是田间常见野鼠，主要分布在我国华

北地区，与小鼠和大鼠存在较大差异［１ － ３］。
国内于 ２０ 世纪 ２０ 年代，开始将野生型中国地

鼠引入实验室并驯养成实验动物。 ２０ 世纪 ４０ 年代

末，Ｓｃｈｗｅｎｔｋｅｒ 从我国取 １０ 对野生原种培育，数年

后遍及欧、美、日等国的部分主要实验室。 １９５８ 年，
Ｙｅｒｇａｎｉａｎ［４］首次报道了在实验室成功繁育出中国

地鼠。 日本东京医科大学动物实验中心成功培育

自发性 ＮＩＤＤＭ 近交系中国地鼠（ＫＤＳ）糖尿病模

型［５］。 １９８０ 年春，薄家璐［６］ 从北京郊区农田捕获



６０ 只中国地鼠开始驯化，１９９１ 年成功培育出中国地

鼠近交系，命名为 ＳＹＢ１ 并于 １９９３ 年载入国际实验

动物索引。 宋国华等［７］ 通过随机扩增多态 ＤＮＡ
（ＲＡＰＤ）证实山医群体 Ｅ 家系有很高的遗传纯度。
２０ 世纪 ８０ 年代，中国人民解放军军事医学科学院

实验动物中心徐植岚教授课题组建立了黑线仓鼠

白化突变系（Ａ： ＣＨＡ）的基础种群，黑线仓鼠白化

突变系较黑线仓鼠在皮肤微循环、辐射防护、体表

寄生虫以及流行病学等方面都展现出更多的优越

性；赵彦斌［８］ 对其白化性状产生机理进行了研究，
这为黑线仓鼠功能研究奠定了基础。 美国 Ｕｐｊｏｈｎ
群体、加拿大的 Ｂｅｓｔ 群体及日本的 Ａｓａｈｉｋａｗａ 群体

等都已形成中国地鼠群体［９］。
１ ２　 基本生物学特性

近交系中国地鼠较野生型中国地鼠体型偏小，
保留了野生型中国地鼠的基本性状特点，也具有一

些独特的生物学特性。
中国地鼠成年雌鼠平均体重 ３６ ５ ｇ，体长 ８ ８

ｃｍ；雄鼠体重 ３２ ５ ｇ，体长 ９ ９ ｃｍ，经累代近交其体

型有减小的趋势。 幼鼠性成熟日龄约为 ５５ ０ ｄ，雄
鼠稍早于雌性，妊娠期平均 ２０ ０５ ｄ［１０］，雌性山医群

体近交系的动情周期平均为（９１ ２０ ± ２３ ０２） ｈ［１１］。
雌、雄山医群体近交系中国地鼠心率无明显差异，
为每分钟（６５８ ± １０２）次［１０］；血压也无明显差异，平
均压为（１２ ０２ ± ４ ９１） ｋＰａ、（１２ ３１ ± ５ ７３） ｋＰａ；呼
吸频率存在明显差异，分别为每分钟 （１２０ １０ ±
２８ ７３）次、每分钟（１３４ ８２ ± ２２ ９７）次［１２］。 初生年

份和胎次对中国地鼠的产仔数影响较显著［１３］。 遗

传力综合体现了生物的性状、群体和环境，山医群

体近交系 Ｅ 繁殖性状的遗传力属低遗传力［１４］。 白

化中国地鼠的繁殖性能于 １９９０ 年首次被报道，包括

孕产期和性周期等［１５］。 自发 ＮＩＤＤＭ 中国地鼠平均

出生体重为（１ ６０ ± ０ １０） ｇ，离乳活仔数为（３ ４７ ±
１ １１），成活率为 ９１ ７４％ ［１６］。

２　 中国地鼠在生物医学研究中的应用

Ｈｓｅｉｅｈ 自 １９１９ 年开始在医学研究中利用中国

地鼠，近年来［１７ － １９］ 中国地鼠日益受到重视。 中国

地鼠在Ⅱ型糖尿病、微生物、脂类代谢、肿瘤和寄生

虫等方面具有重要的价值。
２ １　 Ⅱ型糖尿病（自发 ＮＩＤＤＭ）中国地鼠模型

糖尿病动物模型虽然已有很多种类，但自发的

Ⅱ型糖尿病动物模型尚少。 中国地鼠可通过近亲

交配产生遗传性糖尿病，自发 ＮＩＤＤＭ 中国地鼠易

发病、发病率高、各代间都比较稳定；糖尿病发病及

病程对繁殖生长性能影响不明显；自发 ＮＩＤＤＭ 中

国地鼠发病率受饮食和环境因素影响，肾糖阈较

高，无外源性胰岛素治疗条件下仍可存活，其病理

变化与人类糖尿病相似，发病后糖代谢、脂质代谢

和蛋白质谢的变化水平与人类一致，是理想的Ⅱ型

糖尿病自发动物模型。 Ⅱ型糖尿病中国地鼠模型

较用化学药物如四氧嘧啶等造成胰岛损伤的糖尿

病模型具有更大优势。
应用高脂饮食及结合注射小剂量链脲菌素

（ＳＴＺ）的方法建立胰岛素抵抗和Ⅱ型糖尿病中国地

鼠模型，是目前制备Ⅱ型糖尿病动物模型的较好方

法。 李国生等［２０］ 成功建立了Ⅱ型糖尿病模型并进

行了系统的观察，结果表明：Ⅱ型糖尿病中国地鼠

模型的病理特征与人类类似，成模率为 ７３ ３％ 。 李

国生和刘栩晗等［２１ － ２３］利用Ⅱ型糖尿病中国地鼠模

型深入探讨了黄连素、小檗碱和格列美脲治疗肝脏

脂诱性胰岛素抵抗的分子机制，发现小檗碱可治疗

Ⅱ型糖尿病中国地鼠脂诱性胰岛素抵抗，也可明显

降低Ⅱ型糖尿病中国地鼠血糖血脂且明显改善糖

耐量 和 增 强 胰 岛 素 敏 感 性， 有 效 改 善 胰 岛 素

抵抗［２４ － ２５］。
２ ２　 微生物实验动物模型

雄性中国地鼠有一对硕大而下坠的睾丸，是病

原体接种的极佳器官，说明中国地鼠也适合建立微

生物实验动物模型。 中国地鼠最早被用于肺炎球

菌的研究，对结核菌的感染效果较小鼠好，其症状

和致病比豚鼠早且明显；对白喉病比豚鼠更易感，
对链球菌、分支杆菌、狂犬病和马脑炎等的病原易

感［２６］。 中国地鼠对牛副结核菌也易感，高法衡

等［２７］利用中国地鼠初步探讨建立牛副结核菌的实

验动物模型，经口感染 １０８ ～ １０９ 牛副结核菌 ２ 个月

后，细菌在肝、脾、肠道增殖，肠淋巴结有病变。 Ｍａ
等［２８］发现中国地鼠卵巢细胞（ＣＨＯ）是异嗜性白血

病病毒相关病毒（ＸＭｕｌＶ）的宿主细胞系，中国地鼠

卵巢细胞在感染 ＸＭｕｌＶ 后，病毒第 ５ 天开始增加，
在第 ６、７ 天开始以指数形式增长，其增长曲线是一

个典型的单步增长曲线。 中国地鼠也可感染乙型

肝炎病毒（ＨＢＶ），中国地鼠上臂外侧肌肉注射中国

地鼠卵巢细胞重组乙型肝炎疫苗（ＣＤＶ）比血源性

乙型肝炎疫苗（ＰＤＶ）有更强的免疫原性且 ＣＤＶ 的

保护效力可维持较长时间，人体副反应无明显
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差异［２９］。
２ ３　 脂类代谢模型

高脂饲料饲养中国地鼠可升高血脂但未提高

血糖水平，大鼠和小鼠对胆固醇不敏感，饲养高胆

固醇 １ 周后其血浆脂质成分没有显著变化［３０］。 通

过高脂膳食结合小剂量链脲佐菌素可成功建立中

国地鼠高糖高脂动物模型［３１］。 Ｊｉａｎｇ 等［３２］建立中国

地鼠高糖高脂动物模型并应用核磁共振（ ｎｕｃｌｅａｒ
ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ，ＮＭＲ）和代谢组学方法进一步研

究了高脂血症中国地鼠冠状动脉粥样硬化的发展

过程，并且深入研究了金雀异黄素对高脂血症的缓

解作用［３３］。
２ ４　 肿瘤模型

中国地鼠是肿瘤移植和实验肿瘤学的理想实

验动物。 它有一对易于翻出的颊囊，肿瘤易于观察

和切取，口腔黏膜与人类类似，可模拟人类口腔癌

变过程并用于口腔黏膜癌研究。 皇甫冰等［３４］ 通过

二甲基苯并蒽（ＤＭＢＡ）涂抹法成功建立了中国地鼠

颊囊黏膜癌前病变、鳞状细胞癌模型，在第 １５ 周时

经组织学观察发现其类似于人类颊黏膜鳞状细胞

癌，中国地鼠颊囊黏膜癌实验动物模型的建模成功

为人类口腔黏膜癌变的治疗提供了有益的方法和

思路。 刘球［３５］用雌激素处理中国地鼠，发现中国地

鼠大约 ６０％以上会发生垂体前叶腺瘤，肿瘤的形成

多在经雌激素处理 ３ 个月后，神经系统的功能状态

能影响垂体肿瘤的发生与发展过程。
２ ５　 寄生虫病模型

中国地鼠对原虫、阿米巴、旋毛虫、巴贝西虫等

易感染，因此在寄生虫研究方面中国地鼠也有广泛

的应用。 １９１９ 年 Ｈｓｅｉｅｈ 就发现中国地鼠对原虫具

有高度感受性。 刘伟铭等［３６］ 在雄性中国地鼠体内

发现一种蠕形螨，但其分类地位还不明确。 判断宿

主动物是否感染寄生虫的有效方法是检测血液生

理值，从感染前后中国地鼠细胞因子和机体免疫机

能变化来看中国地鼠也适合建立旋毛虫病感染动

物模型。 中国地鼠在感染旋毛虫约 ２ 周后生理值变

化最明显，白细胞计数和淋巴细胞数值变化最为快

速，中国地鼠及其白化突变系动物感染旋毛虫后，
分泌细胞因子 ＩＬ⁃２ 的含量从第 ２ 周至第 ６ 周呈上

升趋势［３７］。 感染巴贝西虫的中国地鼠具典型的蜱

传寄生虫病特点，病原侵入中国地鼠一周内达繁殖

顶峰且可在宿主体内长期潜伏，与免疫相关的脏器

及血细胞都有明显的应激反应，说明中国地鼠也适

合建立感染巴贝西虫实验模型［３８］。
２ ６　 其他

中国地鼠也适合建立微循环观察模型。 郭长

焕等［３９］在无菌条件下将小室植入背部皮肤，２４ ｈ 后

进行微循环活体观察，发现其背部皮肤微动脉存在

特有的自律运动波。 国外一些学者也成功建立了

癫痫模型和中国地鼠神经病理性模型。

３　 中国地鼠分子遗传标记的筛选

分子遗传标记是近年来现代遗传标记学发展

最快的领域之一，在世界范围已取得重大突破。 宋

国华等［４０］ 成功构建中国地鼠微卫星 ＤＮＡ 富集文

库，并筛选出 １３５ 个中国地鼠的特异性微卫星 ＤＮＡ
序列。 根据其侧翼的保守序列设计出 １３５ 对引物，
经过 ＰＣＲ 扩增和 ＳＴＲ 扫描，最终筛选出多态性好的

１７ 对微卫星引物。 应用这些引物对山医群体中国

地鼠进行遗传检测，建立了毛细管电泳荧光标记中

国地鼠遗传检测体系，对中国地鼠的选种、育种、性
状控制、生产管理具有参考价值。 线粒体 ＤＮＡ 细胞

色素 ｂ 序列是解决系统发育问题最可信的分子标记

之一。 宋国华等［４１］ 采用 ＴＤ⁃ＰＣＲ 及测序技术首次

测定了中国地鼠线粒体全基因组序列，该研究对于

线粒体疾病模型、中国地鼠糖尿病动物模型及线粒

体基因与糖代谢的关系等具有重大意义，为中国地

鼠更多生物医学领域的应用研究奠定基础，也为啮

齿目的分类与演化提供了分子水平的依据。 中国

地鼠基因组不稳定，经常重排或丢失。 Ｂｒｉｎｋｒｏｌｆ
等［４２］详细介绍了一种可以促进中国地鼠基因短的

可读序列组装基因组的染色体分选方法。

４　 中国地鼠细胞系的应用

中国地鼠细胞株易于获得且较稳定，染色体数

量少（２ｎ ＝ ２２），个体大，且易于鉴别，是染色体畸变

的良好研究材料。 中国地鼠肺成纤维细胞（ＣＨＬ）、
中国地鼠卵巢细胞（ＣＨＯ）可用于研究染色体畸变，
平阳霉素、氯化镉和槲皮素可引起细胞染色体断裂

互换［４３］。 Ｈａｍｚｅｈ 等［４４］ 的研究表明，中国地鼠肺成

纤维细胞也是研究二氧化钛 （ ＴｉＯ２ ） 毒性的良好

材料。
ＣＨＯ 细胞是生产生物制药最常用的哺乳动物

宿主细胞，其表达系统优势明显［４５ － ４６］，可用于骨形

态发生蛋白 ２、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。 利用基因扩增
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技术 ＣＨＯ 细胞可克服哺乳动物细胞对重组治疗性

蛋白生产率低的缺点，ＣＨＯ 细胞被用于生产翻译后

修饰的治疗性蛋白，这对于生物功能和生物安全的

研究必不可少［４７］。 Ｙａｍａｎｏ 等［４８］ 调查了 ＣＨＯ 细胞

非整倍体染色体与产生高重组蛋白细胞系的关系，
结果表明，含有大量染色体的 ＣＨＯ 细胞含有更多的

载体整合位点，可为生物制药生产提供有利条件。
Ｌｉ 等［４９］ 的研究表明灵芝孢子粉（Ｇｌｓ）可促进 ＣＨＯ
细胞生长，抑制细胞凋亡，这为 ＣＨＯ 细胞的治疗性

蛋白质生产提供了一种新的途径。

５　 展望

合理开发利用中国地鼠资源是实验动物资源

建设和共享工作的一部分。 中国地鼠虽然已广泛

应用于分子生物学，更是医学研究领域中不可或缺

的实验动物，但尚未完全达到实验动物标准化，其
应用远小于大、小鼠等常用实验动物。 本研究团队

将进一步建立中国地鼠微生物和寄生虫、营养等方

面的标准，推动中国地鼠质量标准化，为中国地鼠

早日实现广泛应用奠定基础。 目前关于中国地鼠

的基础研究也还不够深入，尚不能完全满足科研工

作者的需要，模型的规范性尚需加强。 通过对中国

地鼠生物学特性的检测、定向近交培育，建立更为

稳定的实验群体，进而将其进行广泛推广应用。 利

用中国地鼠建立诸多实验动物模型，合理地开发利

用中国地鼠这一宝贵的实验动物资源，使这一具有

研究价值的实验动物资源得到保护、开发和广泛应

用是我们今后工作的重点。

注：中国地鼠（Ｃｒｉｃｅｔｕｌｕｓ ｂａｒａｂｅｎｓｉｓ ｇｒｉｓｅｕｓ）是仓鼠科仓

鼠亚科动物，在公开出版物中使用仓鼠作为名称更为科学。
但鉴于目前我国实验动物国家标准中提到的动物的种类都

是地鼠，作为专业人员能够清楚该物种在动物分类中地位，
并不妨碍科学研究的成果和使用。 中文名称后面的拉丁文

不会对该研究的主体产生歧义，故本文在发表时仍沿用“中
国地鼠”待国标修订后再统一命名为“仓鼠”。
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