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四种常用实验动物与人的肝组织形态特征比较
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　 　 【摘要】 　 目的　 通过比较四种常用实验动物小鼠、大鼠、豚鼠、家兔的肝与人的肝在组织形态上的相似性，为
肝研究中实验动物的选择提供参考。 方法　 分别取正常小鼠、大鼠、豚鼠、家兔的肝，从形态特征、分叶、脏器系数、
肝细胞核浆比等方面与人的肝进行比较。 结果　 家兔肝的形态与人的最接近，为不规则楔形及楔形，二者的核浆

比亦最相近，分别为 ０􀆰 １５８ 和 ０􀆰 １４９。 豚鼠与人的肝均为五叶，且脏器系数最接近，分别为 ３􀆰 ０９６％和 ２􀆰 ３５％ 。 结论

家兔和豚鼠在组织形态特征上与人更接近，可能更适合进行肝相关研究。
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　 　 实验动物是生命科学研究的基础和重要支撑

条件。 目前，几乎所有生命科学领域的科研、教学、
生产、鉴定、安全评价和成果评定都离不开实验动

物。 动物实验为现代医学的发展与进步作出了巨

大贡献［１ － ２］。 在动物实验中，选择适当的实验动物

对于实验的成败至关重要。 实验动物的选择通常

要遵循标准原则、相似性原则、差异性原则、相从或

相匹配原则、易化性原则、可行性原则、规格化原则

等诸多原则［３］，其中相似性原则是保证实验结果有

意义的首要前提。 基于此，本研究从形态特征和组

织学特点入手比较了小鼠、大鼠、豚鼠、家兔这四种

常用实验动物的肝与人肝的相似性，以期对肝研究

中实验动物的选择提供理论参考。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

ＳＰＦ 级 Ｃ５７ＢＬ ／ ６Ｊ 小鼠 １０ 只，体重 ２７ ～ ３８ ｇ，
２􀆰 ５ 月龄；ＳＰＦ 级 ＳＤ 大鼠 ６ 只，体重 ３７０ ～ ４４５ ｇ，５
月龄［ＳＣＸＫ （陕） ２０１４ － ００３］。 普通级短毛豚鼠 ５
只，体重 ２８７ ～ ３２７ ｇ，２􀆰 ５ 月龄；普通级日本大耳白

兔 ４ 只，体质量 ３０２０ ～ ３１４０ ｇ，６􀆰 ５ 月龄［ＳＣＸＫ （陕）
２０１５ － ００３］。 以上实验动物均为雄性，由西安交通

大学实验动物中心提供。 小鼠、大鼠、豚鼠、家兔的

无菌手术在西安交通大学实验动物中心屏障动物

实验设施进行［ＳＹＸＫ （陕） ２０１５ － ００２］。 实验过程

中按实验动物使用的 ３Ｒ 原则给予人道的关怀，本
实验研究 ＩＡＣＵＣ 号：ＸＪＴＵ２０１１０４１。
１􀆰 ２　 主要试剂与仪器

任氏液、酒精伊红染色剂、苏木素染色剂（北京

雷根生物技术有限公司）；中性树胶（广州凯秀贸易

有限公司，ＳＪ⁃６０４）。 电脑生物组织包埋机 （北京

Ｋｅｄｅｅ，ＫＤ⁃ＢＭ ＩＩ）；切片机（德国 Ｌｅｉｃａ，ＲＭ２２３５）；摊
片机（西安瑞丰仪器设备有限公司，ＧＴＫ２００１）；显
微拍照系统（日本 Ｏｌｙｍｐｕｓ，ＤＰ２７）；图像分析系统

（Ｉｍａｇｅ⁃Ｐｒｏ Ｐｌｕｓ ６􀆰 ０）；恒温箱（武汉市武昌实互仪

器厂， ＪＰ⁃６００ ）； 电 子 天 平 （ Ｍｅｔｔｌｅｒ Ｔｏｌｅｄｏ 公 司，
ＡＢ１０４⁃Ｓ）。
１􀆰 ３　 实验方法

１􀆰 ３􀆰 １　 取材

处死小鼠、大鼠、豚鼠、家兔，处死后分别置于

电子天平上称量体重并记录数据。 固定、消毒、轻
轻提起腹部皮肤，沿腹中线向上剪开至喉部，用解

剖钳固定两边，露出胸腔及腹腔，用骨剪剪开胸骨

及膈肌，露出肝，观察肝在体内的自然形态。 取完

整肝，称量肝重量并记录，用任氏液冲洗后，以自然

状态置于干净的白瓷盘内，观察其形态，颜色，分
叶，并拍照记录。
１􀆰 ３􀆰 ２　 制作石蜡切片苏木素⁃伊红染色

从每个肝样本上切取 １ ｃｍ × １ ｃｍ × ０􀆰 ５ ｃｍ
大小的肝组织，用 １０％的甲醛固定，脱水、透明与浸

蜡、包埋、切片、苏木素⁃伊红（ＨＥ）染色、封固后光镜

下观察组织形态［４］。
１􀆰 ３􀆰 ４　 显微照片分析

将 ＨＥ 染色切片置于显微镜下观察，选取 ４０ 倍

物镜下的两个不同视野拍摄显微照片，每张照片中

选 ２０ 个成像清晰的细胞，利用图片分析软件测量其

细胞面积，细胞核面积，进而计算出胞浆面积和核

浆比。
１􀆰 ４　 统计学方法

采用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 统计软件进行统计分析。 组间

比较采用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ 非参数检验。 实验数据以

平均数 ±标准差（ 􀭰ｘ ± ｓ ）表示。

２　 结果

２􀆰 １　 肝形态特征及分叶比较

解剖取材后，主要观察肝的外部形态特征，具
体记录颜色、质地、边缘、形状、分叶等等。 通过典

型的形态特征与人类肝进行比较，小鼠、大鼠、豚
鼠、家兔的肝（图 １）在颜色、质地和边缘上与人类肝

均相似，但在形状和分叶上，家兔肝的形状与人的

最接近，而豚鼠肝的分叶与人一致，均为五叶［５］

（表 １）。

注：ａ：小鼠；ｂ：大鼠；ｃ：豚鼠；ｄ：家兔。

图 １　 四种常用实验动物的肝
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２􀆰 ２　 肝脏器系数的比较

实验动 物 的 脏 器 系 数 （ 脏 器 重 量 ／体 重 ×
１００％ ）是其主要的生物学特性之一，是实验动物选

择的一个重要指标［６］。 将实验动物处死后称量其

体重，解剖取材后称量其肝重，计算脏器系数，与人

的脏器系数进行比较，中国男性肝平均重量为 １４１０
ｇ，占体重 ２􀆰 ３５％ ［７］。 统计结果显示豚鼠肝的脏器

系数与人的最接近，大鼠肝次之，小鼠肝的脏器系

数与人的差别最大（表 ２）。
２􀆰 ３　 肝细胞核浆比的比较

实验动物肝细胞的核浆比（细胞核截面积 ／细
胞截面积）是肝细胞的主要特性之一，也是肝实验

中经常用到的一个指标［８］。 整理放大倍数为 ４００ 倍

的显微照片，从中挑选成像清晰的照片（图 ２），每张

照片中选 ２０ 个细胞，利用图片分析软件测量其细胞

面积，细胞核面积，进而计算出胞浆面积和核浆比，
与章宗籍等人［９］ 测得的正常人肝的相关数据进行

比较。 统计结果显示家兔肝细胞的核浆比与人的

最接近，大鼠次之，豚鼠肝细胞的核浆比与人的差

异最大（表 ３）。

３　 讨论

在生物科学实验中经常需要使用动物，尤其是

医学、药学、生物学、兽医学各领域内，许多试验工

作，必须借助于动物。 因为动物有许多种生物学反

应与人相似，虽不能完全一样，但可作依据或参

考［１］。 以实验动物作为研究对象的研究方法也越

来越多，所以，尽量选择与人类相似的动物作为实

验对象已成为决定实验成败的一个关键环节，也是

医学实验动物学兴起的一个重要原因。 实验动物

的选择主要遵循以下几点：一是尽量选择研究对象

表 １　 四种常见实验动物与人的肝形态特征比较
Ｔａｂｌｅ １　 Ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｔｈｅ ｌｉｖｅｒ ｆｒｏｍ ｆｏｕｒ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｕｓｅｄ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ａｎｉｍａｌｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｏｓｅ ｏｆ ｈｕｍａｎ

颜色、质地、边缘
Ｃｏｌｏｒ， ｔｅｘｔｕｒｅ， ｅｄｇｅ

形状
Ｓｈａｐｅ

分叶
Ｈｅｐａｔｉｃ ｌｏｂｕｌｅ

小鼠
Ｍｏｕｓｅ

暗红色，质软，边缘光滑
Ｋｅｒｍｅｓｉｎｕｓ， ｓｏｆｔ ｔｅｘｔｕｒｅ， ｓｍｏｏｔｈ ｅｄｇｅ

不规则钝圆
Ｉｒｒｅｇｕｌａｒ ｃｉｒｃｌｅ

六叶
Ｓｉｘ ｌｏｂｕｌｅｓ

大鼠
Ｒａｔ

暗红色，质软，边缘光滑
Ｋｅｒｍｅｓｉｎｕｓ， ｓｏｆｔ ｔｅｘｔｕｒｅ， ｓｍｏｏｔｈ ｅｄｇｅ

不规则钝圆
Ｉｒｒｅｇｕｌａｒ ｃｉｒｃｌｅ

六叶
Ｓｉｘ ｌｏｂｕｌｅｓ

豚鼠
Ｇｕｉｎｅａ ｐｉｇ

暗红色，质软，边缘光滑
Ｋｅｒｍｅｓｉｎｕｓ， ｓｏｆｔ ｔｅｘｔｕｒｅ， ｓｍｏｏｔｈ ｅｄｇｅ

不规则钝圆
Ｉｒｒｅｇｕｌａｒ ｃｉｒｃｌｅ

五叶
Ｆｉｖｅ ｌｏｂｕｌｅｓ

家兔
Ｒａｂｂｉｔ

暗红色，质软，边缘光滑
Ｋｅｒｍｅｓｉｎｕｓ， ｓｏｆｔ ｔｅｘｔｕｒｅ， ｓｍｏｏｔｈ ｅｄｇｅ

不规则楔形
Ｉｒｒｅｇｕｌａｒ ｗｅｄｇｅ

六叶
Ｓｉｘ ｌｏｂｕｌｅｓ

人
Ｈｕｍａｎ

暗红色，质软，边缘光滑
Ｋｅｒｍｅｓｉｎｕｓ， ｓｏｆｔ ｔｅｘｔｕｒｅ， ｓｍｏｏｔｈ ｅｄｇｅ

楔形
Ｗｅｄｇｅ

五叶［５］

Ｆｉｖｅ ｌｏｂｕｌｅｓ［５］

表 ２　 四种常用实验动物与人肝脏器系数的比较（ 􀭰ｘ ± ｓ ）
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｌｉｖｅｒ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｉｎ ｆｏｕｒ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｕｓｅｄ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ａｎｉｍａｌｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈａｔ ｏｆ ｈｕｍａｎ

体重（ｇ）
Ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ

肝重（ｇ）
Ｌｉｖｅｒ ｗｅｉｇｈｔ

肝重 ／ 体重
Ｌｉｖｅｒ ｗｅｉｇｈｔ ／ Ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ

小鼠　 Ｍｉｃｅ ３３． ５４ ± ５􀆰 ５２１　 １． ７５１２ ± ０􀆰 ３２９ ０􀆰 ０５２ １５６ ± ０􀆰 ００５
大鼠　 Ｒａｔｓ ４０７． １６６ ± ３７􀆰 ７９１　 １６． ４７３ ３３ ± ２􀆰 ０５６ ０􀆰 ０４０ ５６４ ± ０􀆰 ００５

豚鼠　 Ｇｕｉｎｅａ ｐｉｇｓ ３０７． ６ ± １８􀆰 ９２９ ９． ５２４ ± ０􀆰 ５０３ ０􀆰 ０３０ ９６２ ± ０􀆰 ００１
家兔　 Ｒａｂｂｉｔｓ ３０８０ ± ５８􀆰 ８７８ １３９． ７５ ± ２􀆰 ５ ０􀆰 ０４５ ３７３ ± ０􀆰 ００１
人　 Ｈｕｍａｎ ６０ ０００［７］ 　 １４１０ ± ２００［７］ ０􀆰 ０２３５［７］

图 ２　 四种常用实验动物肝组织的 ＨＥ 染色切片（ × ４００）
Ｆｉｇｕｒｅ ２　 ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｆｏｕｒ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｕｓｅｄ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ａｎｉｍａｌｓ
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表 ３　 四种常用实验动物与人肝细胞核浆比的比较（ 􀭰ｘ ± ｓ ）
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｎｕｃｌｅｏｐｌａｓｍ ｒａｔｉｏ ｏｆ ｔｈｅ ｌｉｖｅｒ ｆｒｏｍ ｆｏｕｒ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｕｓｅｄ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ａｎｉｍａｌｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈａｔ ｏｆ ｈｕｍａｎ

细胞面积（μｍ２）
Ａｒｅａ ｏｆ ｃｅｌｌ

细胞半径（μｍ）
Ｃｅｌｌ ｒａｄｉｕｓ

核面积（μｍ２）
Ａｒｅａ ｏｆ ｎｕｃｌｅｕｓ

核半径（μｍ）
Ｎｕｃｌｅａｒ ｒａｄｉｕｓ

胞浆面积（μｍ２）
Ａｒｅａ ｏｆ ｃｙｔｏｐｌａｓｍ

核浆比
Ｎｕｃｌｅｏｐｌａｓｍ ｒａｔｉｏ

小鼠
Ｍｉｃｅ １４９３􀆰 ４９９ ± ４７２􀆰 ５５５ ２１􀆰 ５６７ ± ３􀆰 ２４２ ２２１􀆰 ３９０ ± ５８􀆰 ７３０ ８􀆰 ３２５ ± １􀆰 ０９６ １２７２􀆰 １０９ ± ４４９􀆰 ０８０ ０􀆰 １８７ ± ０􀆰 ０６１

大鼠
Ｒａｔｓ １５７９􀆰 ７１１ ± ４４４􀆰 ９９５ ２２􀆰 ２０８ ± ３􀆰 １４５ １６８􀆰 ７７３ ± ３１􀆰 ５１５ ７􀆰 ３００ ± ０􀆰 ６６１ １４１０􀆰 ９３７ ± ４４２􀆰 ２２３ ０􀆰 １３２ ± ０􀆰 ０４８

豚鼠
Ｇｕｉｎｅａ ｐｉｇｓ １０６２􀆰 ６０３ ± ２５１􀆰 ８３３ １８􀆰 ２５６ ± ２􀆰 ２５ １７１􀆰 １０８ ± １９􀆰 ３３８ ７􀆰 ３６７ ± ０􀆰 ４４４ ８９１􀆰 ４９５ ± ２４３􀆰 ７９１ ０􀆰 １９２ ± ０􀆰 ０６３

家兔
Ｒａｂｂｉｔｓ １４３０􀆰 ８３８ ± ４６４􀆰 ９４０ ２１􀆰 ０６３ ± ３􀆰 ４８０ １７６􀆰 ２３７ ± ３０􀆰 ９０４ ７􀆰 ４６１ ± ０􀆰 ６６７ １２５４􀆰 ６０１ ± ４５３􀆰 ８６８ ０􀆰 １５８ ± ０􀆰 ０６１

人
Ｈｕｍａｎ １１５４􀆰 １５７ ± ３１０􀆰 ８２７［９］ １９􀆰 ００１ ± ２􀆰 ５５０［９］ １３９􀆰 ４６０ ± ４１􀆰 ６０７［９］ ６􀆰 ６０２ ± ０􀆰 ９１２［９］ １０１４􀆰 ６９７ ± ２９９􀆰 ６６２［９］ ０􀆰 １４９ ± ０􀆰 ０６０［９］

的功能、代谢、结构及疾病性质与人类相似的实验

动物；二是选择解剖、生理特点符合实验目的要求

的实验动物；三是根据实验动物不同品种、品系的

特点选择实验动物；四是根据对实验质量的要求选

择标准化的实验动物；五是符合实验动物选择的一

般原则（性别、年龄、体重、生理状况与健康状况、实
验条件等）；六是经济性原则［１０］。
　 　 本实验所选的四种实验动物分别为：小鼠，哺
乳纲、啮齿目、鼠科、小鼠属；大鼠，哺乳纲，啮齿目，
鼠科，大鼠属；豚鼠，哺乳纲、啮齿目、豚鼠科、豚鼠

属；家兔，哺乳纲、兔形目、兔科、穴兔属。 以上四种

动物均为生命科学研究中常用的实验动物。 从亲

缘关系来看，小鼠、大鼠、豚鼠为哺乳纲、啮齿目，家
兔为兔形目，与人类的亲缘关系均相似。 但有实验

通过研究耳蜗中存在的 ＰＤＥ 基因在不同组织的表

达情况得到结论：与小鼠和家兔相比豚鼠与人 ＰＤＥ
基因序列同源性更高，提示豚鼠与人可能有着更近

的亲缘关系，此研究从另外一个角度上增强了豚鼠

作为疾病研究模式的可行性［１１］。 小鼠作为常用的

实验动物，其在肝研究方面的应用非常广泛，不仅

可作为肝癌等肝疾病模型动物［１２］，还有研究使用人

源化小鼠和人肝嵌合体小鼠进行肝疾病的研究［１３］，
这也为肝疾病研究提供了新的思路。 有研究也使

用大鼠作为高脂高铁诱导肝纤维化的动物模型［１４］。
近年来，家兔也被用作动脉粥样硬化及肝脂代谢相

关疾病的动物模型［１５ － １６］。 从肝组织形态特征来

看，大鼠的肝缺少胆囊，不能选作胆囊方面及与胆

囊相关方面的研究。 家兔的肝外形与人类相似，而
豚鼠的分叶情况和脏器系数均与人类最接近。 从

肝细胞核浆比来看，家兔的肝细胞核浆比与人类最

接近。 此结果提示在肝相关研究中使用豚鼠和家

兔作为实验动物可能更为合理。
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