
２０１８ 年 ９ 月

第 ２８ 卷　 第 ９ 期
中国比较医学杂志

ＣＨＩＮＥＳＥ ＪＯＵＲＮＡＬ ＯＦ ＣＯＭＰＡＲＡＴＩＶＥ ＭＥＤＩＣＩＮＥ
Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ， ２０１８
Ｖｏｌ． ２８　 Ｎｏ． ９

［基金项目］国家自然科学基金项目（编号：８１７７４２０９，８１６７３８８２）；福建中医药大学校管课题（编号：Ｘ２０１６０１９）。
［作者简介］张鹏横（１９８７—　 ），男，在读硕士研究生，研究方向：内分泌及代谢疾病的中医证研究。 Ｅ⁃ｍａｉｌ： ２５１７８６２９４＠ ｑｑ． ｃｏｍ
［通信作者］梁文娜（１９７９—　 ），女，硕士生导师，研究方向：内分泌及代谢疾病的中医证研究。 Ｅ⁃ｍａｉｌ： １０５２６５３０１＠ ｑｑ． ｃｏｍ




 

研究进展

情绪异常大鼠模型的旷场行为实验在中医药领域的
研究进展

张鹏横１，２，３，阮璐薇１，２，３，卓泽伟１，２，３，胡　 柳１，２，３，梁文娜１，２，３∗

（１． 福建中医药大学中医证研究基地，福州　 ３５０１２２； ２． 福建省 ２０１１ 中医健康管理协同创新中心，福州　 ３５０１２２；
３． 福建省中医健康状态辨识重点实验室，福州　 ３５０１２２）

　 　 【摘要】 　 大鼠是较为常用的实验动物，旷场行为实验是检测动物情绪行为的一种常用的经典实验方法。 涉

及大鼠旷场行为实验的研究是这些年的热点，并呈上升趋势。 旷场行为实验的条件会引起大鼠生理心理状态改

变，影响大鼠行为的解读，从而影响疾病模型的判定。 文章通过梳理近 ５ 年涉及大鼠旷场行为实验的研究文献，为
选择较为合适大鼠旷场行为实验的条件以及合理的行为解读和模型判定作一综述。
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　 　 大鼠是较为常用的实验动物，旷场行为实验是

检测动物情绪行为的一种常用的经典实验方法［１］。
大鼠旷场行为实验是指将大鼠放置在一个封闭的

平面区域中，该区域被分割成方块，观察并记录大

鼠一定时间内的活动情况。 旷场行为实验是判断

大鼠疾病模型的重要指标之一，旷场行为实验的条

件会引起大鼠生理心理状态改变，影响大鼠行为的

解读，从而影响疾病模型的判定。 选择较适合大鼠



旷场实验条件，合理的行为解读，能为后续疾病动

物模型的病理机制研究提供更为可靠的支持。

１　 大鼠旷场行为实验的现状

大鼠旷场行为实验是近年的研究热点。 通过

检索主题为“大鼠与旷场”的近 ５ 年的文献，发现各

类文献（包括学位论文、期刊论文、会议论文）总量

４７４ 篇。 其中，期刊文献 ２５４ 篇，发表于核心期刊的

文献达 １３６ 篇。 通过知网可视化分析发于核心期刊

的文献，发现涉及旷场实验的学科前四的有中药

学、基础医学、精神病学、中医学；受到各种类基金

支持，其中受到国家自然科学基金支持的文献达 ８０
篇；年度发表文献数量呈上升趋势。 提示运用中医

药对精神疾病在基础医学方面的研究越来越热门。
这也间接证明了随着社会进步，经济发展，生活节

奏加快，工作、家庭等各方面的压力增加，会产生身

体不适感和疾病，容易使情绪发生变化，会导致原

有的疾病加重或发生新的疾病。 随着人民生活、收
入水平的提高，对于精神健康越来越重视，渴望安

全有效的治疗，也越来越迫切。

２　 大鼠旷场行为实验的条件

大鼠旷场行为实验的条件包括：旷场箱的规格

尺寸、实验时间、实验环境、人员操作这几方面。
２ １　 旷场箱的规格尺寸

旷场箱的规格尺寸是指箱底长宽和边墙高度，
影响旷场行为信息量的主要是箱底长宽。 易丽莎

等［２］所用的旷场箱底边长为 ４０ ｃｍ × ４０ ｃｍ；欧阳

俊彦等［３］、余庆等［４］ 所用的旷场箱底边长为 ５０ ｃｍ
× ５０ ｃｍ 的规格；郑伟男等［５］ 所用的旷场箱底边长

为 ８０ ｃｍ × ８０ ｃｍ；刘莹等［６］ 所用的旷场箱底边长

为 １０５ ｃｍ × １０５ ｃｍ 的规格；多数所用的旷场箱底

边长为 １００ ｃｍ × １００ ｃｍ 的规格［７ － １６］。 成年大鼠

的体长为 １８ ～ ２０ ｃｍ，旷场箱规格太小不能从大鼠

的旷场行为上获得足够可靠的信息；旷场箱过大，
实验拍摄和操作难度增加，困难因素增多，可能使

大鼠产生急性应激。 结合国内学者在国外杂志上

发表的文献［１７ － １８］，笔者认为，可以采用底边规格为

１００ ｃｍ × １００ ｃｍ 的旷场箱对大鼠进行旷场行为学

实验。
２ ２　 旷场行为的实验时间

旷场行为的实验时间是指大鼠在进行旷场行

为实验检测所持续的时间。 王慧霞等［１９］、胡海燕

等［２０］选取的时间是 ３ ｍｉｎ，沙中玮等［２１］ 选取的时间

是 １０ ｍｉｎ， 多 数 人 选 取 的 检 测 时 间 为 ５

ｍｉｎ［２ － ３，５ － １６，２２ － ２３］。 实验时间方面，因不同实验的需

要可以从几分钟到几小时不等，不能硬性规定。 在

实际操作中，一个研究项目使用到大鼠的量至少有

几十只。 因此，单只大鼠行为实验所用的时间越

长，整个大鼠旷场行为实验的时间就越长。 过长的

实验时间对实验人员的考验和要求就更高；前后进

行实验的大鼠产生时间间隔，可能导致一定影响或

差异。 而且大鼠具有较强的适应能力，结合文献中

常选择使用的时间，可以根据实验需求，选择适合

实验的时间。
２ ３　 实验环境与操作

实验环境与操作是指大鼠在进行旷场行为实

验时灯光、噪音，以及实验人员操作的注意事项。
这些在文献中提及较少，如欧阳俊彦等［３］ 在旷场实

验中提到灯光的瓦数 ４０ Ｗ；蒲蜀湘等［９］在旷场实验

中提到灯照天花板反射试验区，实验人员远离旷场

箱，操作角度以看不到箱中的实验动物为准。 实验

常用的大鼠属白化大鼠，对光和噪声敏感，能使其

神经内分泌系统发生变化。 因此，实验操作时应当

避免光和噪声的影响。

３　 大鼠旷场行为解读

大鼠旷场行为解读是通过大鼠旷场行为实验

单位获得的，如水平穿越格数或水平路程、垂直或

站立次数、修饰或理毛次数、中央区停留时间、中央

区穿越格数、平均速度等方面的数据进行整理、归
纳、分析，判定大鼠疾病模型的一个过程。
３ １　 大鼠焦虑抑郁的情绪模型

大鼠旷场行为实验涉及的疾病多以精神类疾

病或症状为主，其中又以焦虑和抑郁较为多。 通过

不同的模型建立方法模拟人类不同疾病，最终都会

涉及到焦虑和抑郁，说明疾病所产生的症状和不

适，可对人的精神和神经内分泌造成不同程度的

影响。
在焦虑模型方面，大鼠的旷场行为结果有升高

或个别项目升高，有降低或个别项目降低，从而产

生不同的行为学解释。 如欧阳俊彦等［３］ 的旷场实

验结果中央区域的停留时间明显减少，总运动距离

和直立次数差异均无显著性，作者认为焦虑水平高

的动物倾向于停留在周边区域，反之，中央区域的

探究次数和时间越多，焦虑水平则越低；而沙中玮

等［２１］的旷场实验结果总路程减少，中央活动路程升

高。 宗绍波等［２２］、刘莹等［６］各自实验中旷场行为总

路程的升高，表明大鼠模型较好模拟了病证患者精

神亢奋、急躁易怒样临床表现，具有明显的焦虑样
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行为；魏盛等［２４］ 认为，旷场行为得分上升，是一种

“怒”的表现，其中包括愤怒和郁怒。 肝主疏泄，其
志在怒。 中医理论认为，怒是肝失疏泄、气机不畅

的肝郁表现。 因此，肝郁与焦虑存在一定的联系。
方锦颖等［１４］、余庆等［４］的旷场实验结果显示模型组

较正常组相比，旷场行为均降低，认为焦虑模型成

功。 笔者较为同意易丽莎等［２］ 的观点，焦虑的旷场

行为可能受造模时间的影响，短时间应激刺激可使

大鼠出现焦虑样症状，并认为焦虑与怒之间存在密

切联系。 随着应激天数的增加，逐渐出现兴奋性下

降，从而出现抑郁样的行为。
在抑郁模型方面，大鼠的旷场行为结果较为一

致，均呈现下降趋势。 水平穿越格总数、总平均速

度减少反映了动物的活动度降低，中央区时间和中

央区格数减少反映了大鼠对新鲜环境的好奇程度

降低。 胡海燕等［２０］ 在其结果中表明慢性应激时间

越长对大鼠造成的损害越发增加。 这一点也印证

了易丽莎等［２］ 的实验。 但也有实验结果显示模型

组大鼠旷场实验水平得分、垂直得分及总分下降，
中央格停留时间增加，并认为该模型方法降低大鼠

的兴奋性和探究趋势及认知功能［１９］。 在认知功能

方面，中央格停留时间增加或减少具有一定的讨论

价值。
３ ２　 大鼠肝郁脾虚的证模型

在中医病证研究中，大鼠旷场行为实验常应用

于肝郁证、脾虚证和肝郁脾虚证等大鼠模型。 刘旭

东等［２３］的脾气虚证大鼠旷场实验结果显示运动距

离、速度和垂直次数都降低，中心活动时间增加。
作者认为是大鼠对外界关注度、好奇度降低，反应

迟钝，提示脾气虚证的“神疲乏力”主要是中枢结构

损伤，肌肉失养。 赵荣华等［１６］的大鼠旷场实验结果

再次说明旷场行为受造模时间的影响。 作者发现，
造模 ２ 周时，在水平穿越格数、总路程数及垂直站立

次数上，肝郁证和脾虚证大鼠均明显升高，而肝郁

脾虚证大鼠降低；在中央区时间上，肝郁证和肝郁

脾虚证大鼠升高，脾虚证大鼠降低；在修饰上，肝郁

证和肝郁脾虚证大鼠减少，脾虚证大鼠增加。 造模

４ 周时，在水平穿越格数和总路程数上，三个不同证

模型的大鼠均减少；在垂直站立次数和修饰上，肝
郁证和肝郁脾虚证模型大鼠均降低，脾虚证大鼠升

高；在中央区时间上，肝郁证和肝郁脾虚证模型大

鼠升高，脾虚证大鼠减少。 作者认为，从 ２ 周和 ４ 周

的旷场行为的前后变化分别来看，肝郁证和脾虚模

型的大鼠早期存在一定的活动探究性的加强，呈现

一种应激后焦虑的状态；而肝郁脾虚证模型的大鼠

活动减少，开始表现出抑郁状态。 但随着造模时间

的增加，三个不同证模型的大鼠均出现降低，肝郁

证和脾虚证模型的大鼠呈现出兴奋性由强转弱的

特点，最终表现为抑郁的状态；肝郁脾虚证早期活

动度降低，并随着建立模型的时间延长从而进一步

降低，呈现出抑郁状态渐进加重的趋势。
中医的肝郁证包含焦虑或抑郁样症状。 建立

肝郁证模型的方法多以慢性不可预见性刺激和慢

性束缚应激，这两种造模方式常用于抑郁模型的建

立。 陈锦锋等［２５］认为在临床上，肝郁证的诊断必有

情绪低落症状和肝经循行部位症状，而情绪低落症

状对应抑郁状态。 而从旷场行为实验的结果来看，
抑郁模型较焦虑模型更为一致、稳定。 因此，抑郁

模型建立方法建立肝郁证模型可以更好更明显地

体现大鼠肝郁状态。
根据中医学理论，肝为将军之官，谋虑出焉，喜

调达，调畅气机，在体合筋；脾主思，思者，神识之妙

用也，又为后天之本，主运化，在体合肉。 对于事物

的认识与肝脾有着密切的关系，并所产生的反应行

为有赖于筋肉的协调运动。 气机调畅，有助于脾之

运化，水谷精微有源，人体四肢百骸、肌肉筋骨、脏
腑经络、精髓元神皆受所养。 肝脾功能皆正常，则
神识清灵，动作矫健；单一肝郁证，程度未伤及脾，
或单一脾虚证，未使气机受阻，则可以通过相应的

调理，得到神识恢复；肝脾功能皆失常，神识受损则

神识混沌，反应迟钝，即使经过调理，活动度得到恢

复，但神识不易恢复。 因此，对于赵荣华等［１６］ 的旷

场实验中肝郁脾虚组和肝郁脾虚干预组的中央停

留时间一直居高不下，可以从肝脾病理状态对脑功

能影响来解释。
综合文献，笔者认为，旷场行为水平格数或总

路程可以反应大鼠的活动度，垂直站立次数可以反

应大鼠探究行为，中央区时间可以反应大鼠认知行

为，修饰可反应大鼠的警觉性。 而焦虑样行为和抑

郁样行为存在着应激程度和应激时间上的差异，是
一个前后过程，并不存在矛盾。

４　 大鼠旷场行为实验的不足与展望

旷场行为实验是检测动物情绪行为的一种常

用的经典实验方法［１］。 当前，大鼠旷场行为实验在

医学基础研究上的应用十分频繁，但也存在一些混

乱的现象。 首先，用于大鼠行为实验的旷场箱没有

一个统一的规格。 其次，在大鼠旷场行为实验的检

测持续时间没有统一的标准。 第三，未明确实验条

件和实验操作规范。 虽然大鼠旷场行为实验已经
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进入使用自动化仪器和软件时代，减少人为因素带

来的影响，但未达到无人化的全自动程度，仍需实

验人员参与整个过程，一些影响因素需要注意避

免。 最后，对于大鼠疾病模型的应用和行为解读，
有着不同的理解和看法。 尤其是焦虑模型在判读

上，其原因可能是模型建立的方法多且不同，导致

旷场行为实验不能很好的准确的反应出大鼠肝郁

状态的情绪行为；或者是大鼠焦虑行为的稳定性存

在一定探讨空间。
西医的疾病名称和中医的病证名称存在着不

同，原因是对疾病症状认识、分析的理论体系不同，
导致最终的治疗、防治的方法和措施也存在差异。
但对于客观存在的症状体征是不会因理论、认识的

不同而改变的。 因此，西医和中医存在一定的桥梁

和联系。 可以通过对西医疾病症状的还原，获取中

医的病证；运用西医建立和判定动物疾病模型的方

法，确定中医病证动物模型的建立和判定。 中医病

证的动物模型建立，有利于中医理论在情绪与脑功

能等方面研究的应用和开展；可以验证中医药的有

效性，通过疾病机理的阐释，证明中医药防治情绪

方面疾病的科学性；有助于中医药的发展进步和走

出国门，为世界所接受，为治疗、预防疾病贡献出中

医的力量。
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