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先天性白内障 Ｒｎｃａｔ 小鼠行为学检测与分析
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　 　 【摘要】 　 目的 　 对先天性白内障 Ｒｎｃａｔ 小鼠行为学变化进行检测与分析。 方法 　 以正常的 ＢＡＬＢ ／ ｃ 小

鼠和 ＫＭ 小鼠为对照组，以近亲交配和随机交配的先天性白内障 Ｒｎｃａｔ 小鼠为实验组，分别进行小鼠的行为

学检测（旷场实验、衣架实验、强迫游泳实验、悬尾实验） 。 结果 　 与近亲交配的 Ｒｎｃａｔ 先天性白内障小鼠相

比，ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠、随机交配的先天性白内障 Ｒｎｃａｔ 小鼠、ＫＭ 小鼠的旷场实验停留时间、强迫游泳和悬尾实验

的不动时间差异有显著性。 结论 　 先天性白内障 Ｒｎｃａｔ 小鼠与其他小鼠相比行为学检测结果有一定差异，可
为实验人员提供参考。
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　 　 动物行为学是科研工作者评价实验动物状态

的重要指标，通过观察检测记录动物自主活动（旷
场实验）、协调运动（足迹分析、衣架实验、网屏实

验、滚轴实验等）、学习和记忆力（高架十字迷宫实

验）等方面的行为学实验，评价实验动物运动功能、
神经功能［１］ 和肌肉发育等整体状态［２］。 新疆实验

动物研究中心挑选发生 ＣＲＹＧＳ 基因突变的 ＫＭ 小

鼠，经过十余年的选种育种，采取全同胞兄妹交配

方式，建立了先天性白内障小鼠模型，并联合中科

院上海生物工程研究中心进行品系的鉴定及实验

动物检测，正式将其命名为 Ｒｎｃａｔ 小鼠［３］。 本文以

Ｒｎｃａｔ 小鼠的近交后代和随机交配后代为研究对

象，观察记录其在自主活动度、协调运动、体能检测

和激惹度检测等方面的各项指标，为其在毒理学、
药理学、神经学等学科的应用提供基础实验数据。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

１􀆰 １􀆰 １　 实验动物分组

所有实验动物均由新疆实验动物研究中心提

供［ＳＣＸＫ （新） ２０１６ － ０００１］，实验在新疆实验动物

研究中心 ＳＰＦ 级实验室内进行［ＳＹＸＫ （新） ２０１５ －
０００１］。 实验组一的先天性白内障 Ｒｎｃａｔ 小鼠全部

是 Ｒｎｃａｔ 小鼠全同胞兄妹近亲交配后生产的小鼠，
雌雄各半共 ４０ 只，１􀆰 ５ 月龄，体重为 １７ ～ ２１ ｇ。 实

验组二的 Ｒｎｃａｔ 小鼠是来源于近亲交配 Ｒｎｃａｔ 小鼠

的血缘扩大群，经过 ５ 代随机交配后生产的小鼠，雌
雄各半共 ４０ 只，１􀆰 ５ 月龄，体重为 １７ ～ ２２ ｇ。 实验

组三为 ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠，雌雄各半共 ４０ 只，１􀆰 ５ 月龄，
体重为 １６ ～ ２０ ｇ。 实验组四为 ＫＭ 小鼠，雌雄各半

共 ４０ 只，１􀆰 ５ 月龄，体重为 １８ ～ ２２ ｇ。
１􀆰 １􀆰 ２　 动物实验的环境及操作控制

实验室温度保持在 ２０℃ ～２４℃，相对湿度 ３０％
～５０％ ，实验定时开始于每天 １０ ～ １３ 时。 实验前一

周，每天捉放抚摸实验小鼠，让其适应实验人员的

移动及触碰方式。 实验开始前，将各待测小鼠分笼

饲养一夜，确保小鼠正常饮食体能充沛。 操作人员

确定不变，实验时身穿白色隔离服，戴一次性口罩

和手套。 各项实验每只小鼠测定前，实验人员手套

及各项实验用具均用 ４５％浓度酒精擦拭，待气味完

全挥发后，再进行下一只小鼠的实验。 这些环境、
人员及操作的控制是为了最大程度减少因人员变

动、操作手法、动物气味残留等因素引起动物实验

数据的改变，实验期间遵守 ３Ｒ 原则，给予实验动物

人道关怀处理。
１􀆰 ２　 实验方法

１􀆰 ２􀆰 １　 小鼠自主活动度检测：旷场实验［４］

实验室自制长宽高分别为 ５０ ｃｍ × ５０ ｃｍ × ４０
ｃｍ 的旷场实验箱，将实验箱内部涂成黑色，将箱底

正方形平均分为 １６ 小格，沿箱壁的 １２ 方格记为外

周格，中心 ４ 小格为中央格。 箱体正上方连接视频

记录系统。 实验动物初始被放在中央格，记录实验

５ ｍｉｎ 之内实验动物对各区域的探索表现。
１􀆰 ２􀆰 ２　 小鼠协调运动度检测：衣架实验［５］

首先自制衣架状器械，水平为长 ４０ ｃｍ、直径

３ ｍｍ的细园杆，悬挂至距离实验台高约 ４０ ｃｍ 的半

空。 实验动物初始时帮助小鼠以前爪抓住水平杆

中部，同时开始计时观察 ３０ ｓ。 计分标准参照［６］：小
鼠 １０ ｓ 内从水平杆上掉落记为零分，小鼠前爪能抓

住水平杆记为 １ 分，小鼠尝试攀爬水平杆记为 ２ 分，
小鼠的 ３ 只爪子能抓住水平杆记为 ３ 分，小鼠 ４ 只

爪子抓住水平杆并且尾巴缠绕在水平杆上记为 ４
分，小鼠在水平杆上行走并尝试在水平杆末端停留

记为 ５ 分。 记录小鼠从水平杆上掉落的时间或在水

平杆末端的停留时间。
１􀆰 ２􀆰 ３　 小鼠体能检测：强迫游泳实验［７］

用有机玻璃自制长宽高为 ３０ ｃｍ × ３０ ｃｍ ×
２０ ｃｍ的小鼠游泳盒，水深约 １０ ｃｍ，水温保持在

２１℃ ～２３℃，强迫每只小鼠游泳 ６ ｍｉｎ 后观察记录

小鼠接下来 ４ ｍｉｎ 内小鼠累计不动时间。
１􀆰 ２􀆰 ４　 小鼠激惹度检测：悬尾实验［８］

将小鼠尾部（距尾尖约 １􀆰 ５ ｃｍ）用医用胶布固

定在水平木板上，小鼠头部距离实验台约 １０ ｃｍ 左

右，小鼠保持倒悬状态 ２ ｍｉｎ 后，连续观察 ４ ｍｉｎ 内

实验小鼠倒悬活动状态，记录小鼠身体下垂、完全

不动的总时间。
１􀆰 ３　 统计学方法

所有数据采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ １９􀆰 ０ 统计分

析，所有测定值均以平均数 ± 标准差（ 􀭰ｘ ± ｓ ）表示，
采用 ｔ 检验。

２　 结果

２􀆰 １　 旷场实验结果

各组小鼠在旷场实验的表现中，组一小鼠在中

央格、外周格的停留时间为（８１３５􀆰 ４４ ± ３２６４􀆰 １５） ｓ、
（２８７９９８􀆰 １０ ± ３０４５􀆰 ５２） ｓ，与组二小鼠停留时间
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（８０２３􀆰 １８ ± ３４２７􀆰 ２６） ｓ、（２８７８６４􀆰 ３２ ± ２９９９􀆰 ６１） ｓ
相比差异无显著性，与组三小鼠停留时间（６１８２􀆰 ６９
± ３１０５􀆰 ３３） ｓ、（２８９３５６􀆰 ７５ ± ３１１２􀆰 ８５） ｓ，组四小鼠

停留时间 （７４７１􀆰 ５６ ± ２９９０􀆰 ９７） ｓ、 （２８９０４７􀆰 ６５ ±
３０１３􀆰 ７４） ｓ 相比差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 在实

验中，组一小鼠移动格子（１８８􀆰 ０４ ± １７􀆰 ４６）次、站立

（４０􀆰 ０２ ± ３􀆰 ８５）次，与组二小鼠（１８３􀆰 １２ ± １９􀆰 １０）
次、（３９􀆰 １３ ± ３􀆰 ７２）次相比差异无显著性，与组三小

鼠（１２５􀆰 ７５ ± １４􀆰 ２８）次、（３１􀆰 ６４ ± ６􀆰 ３７）次，组四小

鼠（１３８􀆰 ７４ ± １２􀆰 ３１）次、（３２􀆰 ２３ ± ６􀆰 ６９）次相比各项

数值差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 各组小鼠实验结

果详见表 １。

表 １　 各组小鼠旷场实验结果统计表（ 􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ４０）
Ｔａｂ． １　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｏｐｅｎ ｆｉｅｌｄ ｔｅｓｔ ｉｎ ｔｈｅ ｍｉｃｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

中央格停留时间（ｍｓ）
Ｒｅｓｉｄｅｎｃｅ ｔｉｍｅ ｉｎ ｔｈｅ ｃｅｎｔｒａｌ ｇｒｉｄ

外周格停留时间（ｍｓ）
Ｒｅｓｉｄｅｎｃｅ ｔｉｍｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐｅｒｉｐｈｅｒｙ ｇｒｉｄ

移动格子数
Ｔｉｍｅｓ ｏｆ ｇｒｉｄ ａｍｂｕｌａｔｉｏｎ

站立次数
Ｓｔａｎｄ⁃ｕｐ ｔｉｍｅｓ

组一
Ｇｒｏｕｐ １ ８１３５􀆰 ４４ ± ３２６４􀆰 １５ ２８７９９８􀆰 １０ ± ３０４５􀆰 ５２ １８８􀆰 ０４ ± １７􀆰 ４６ ４０􀆰 ０２ ± ３􀆰 ８５

组二
Ｇｒｏｕｐ ２ ８０２３􀆰 １８ ± ３４２７􀆰 ２６ ２８７８６４􀆰 ３２ ± ２９９９􀆰 ６１ １８３􀆰 １２ ± １９􀆰 １０ ３９􀆰 １３ ± ３􀆰 ７２

组三
Ｇｒｏｕｐ ３ ６１８２􀆰 ６９ ± ３１０５􀆰 ３３∗∗ ２８９３５６􀆰 ７５ ± ３１１２􀆰 ８５∗∗ １２５􀆰 ７５ ± １４􀆰 ２８∗∗ ３１􀆰 ６４ ± ６􀆰 ３７∗∗

组四
Ｇｒｏｕｐ ４ ７４７１􀆰 ５６ ± ２９９０􀆰 ９７∗∗ ２８９０４７􀆰 ６５ ± ３０１３􀆰 ７４∗∗ １３８􀆰 ７４ ± １２􀆰 ３１∗∗ ３２􀆰 ２３ ± ６􀆰 ６９∗∗

注：与组一相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ １，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

表 ２　 各组小鼠衣架实验结果统计表（ 􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ４０）
Ｔａｂ． ２　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｃｏａｔ⁃ｈａｎｇｅｒ ｔｅｓｔ ｉｎ ｔｈｅ ｍｉｃｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

实验得分
Ｓｃｏｒｅｓ

在水平杆末端停留时间（ｓ）
Ｒｅｓｉｄｅｎｃｅ ｔｉｍｅ ａｔ ｔｈｅ ｅｎｄ ｏｆ ｔｈｅ ｈｏｒｉｚｏｎｔａｌ ｂａｒ

从水平杆上掉落的时间（ｓ）
Ｌａｔｅｎｃｙ ｔｉｍｅ ｏｆ ｆａｌｌｉｎｇ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｈｏｒｉｚｏｎｔａｌ ｂａｒ

组一
Ｇｒｏｕｐ １ ４􀆰 ６ ± ０􀆰 ３４ １６􀆰 ５ ± ４􀆰 ５８ １８􀆰 ３ ± ３􀆰 ０１

组二
Ｇｒｏｕｐ ２ ４􀆰 ７ ± ０􀆰 ５７ １６􀆰 ８ ± ５􀆰 ０３ １９􀆰 ８ ± ２􀆰 ７６

组三
Ｇｒｏｕｐ ３ ４􀆰 ５ ± ０􀆰 ９２∗ １６􀆰 ０ ± ６􀆰 ２２∗ １７􀆰 ４ ± ３􀆰 １３∗

组四
Ｇｒｏｕｐ ４ ４􀆰 ８ ± ０􀆰 ３８ １６􀆰 ９ ± ５􀆰 ６４ １９􀆰 ８ ± ２􀆰 ８９

注：与组一相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ １，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

２􀆰 ２　 衣架实验结果

在衣架实验中，组一小鼠实验得分为（４􀆰 ６ ±
０􀆰 ３４），与组三小鼠得分（４􀆰 ５ ±０􀆰 ９２）相比差异有显著

性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；组一小鼠在水平杆末端停留时间为

（１６􀆰 ５ ±４􀆰 ５） ｓ，与组三（１６􀆰 ０ ±６􀆰 ２２） ｓ 相比差异有显

著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；组一小鼠从水平杆上掉落的时间

（１８􀆰 ３ ±３􀆰 ０１） ｓ，组三小鼠（１７􀆰 ４ ± ３􀆰 １３） ｓ，两组数据

相比差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 组一小鼠各项结果

与组二、组四小鼠相比差异无显著性。 详见表 ２。

２􀆰 ３　 强迫游泳实验结果

强迫游泳实验中，组一小鼠的累计不动时间

最短，为（１３７􀆰 ３８ ± １０􀆰 ６６） ｓ，组二小鼠与其相比

时间稍长（１４０􀆰 ４３ ± １１􀆰 ２４） ｓ 但差异无显著性，
组三、组四小鼠的累计不动时间明显长于组一，
分别是（１７１􀆰 ６３ ± １６􀆰 ７５） ｓ 和（１８２􀆰 ６２ ± １２􀆰 ５３）
ｓ，与组一相比差异有显著性（ Ｐ ＜ ０􀆰 ０１ ） 。 详见

表 ３。
２􀆰 ４　 悬尾实验结果

各组实验小鼠悬尾实验结果见表 ４。 组一小鼠

在悬尾实验中，累计不动时间是（１０４􀆰 ８３ ± １１􀆰 ２２）
ｓ，与组二小鼠的累计不动时间（１１５􀆰 ２９ ± ９􀆰 ７６） ｓ 相

比差异无显著性，与组三、组四小鼠累计不动时间

相比差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 详见表 ４。

３　 讨论

先天性白内障 Ｒｎｃａｔ 小鼠，是以 ＫＭ 小鼠的基

因突变小鼠为亲本，经过新疆实验动物研究中心十

年以上的近交选育，建立的先天性白内障模型小

鼠。 作者在十余年的饲养过程中发现，无论是以近

交繁殖或者是随机交配繁殖的方式，该种群小鼠均

能很好地保持其先天性白内障特质。
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表 ３　 各组小鼠强迫游泳实验结果统计表（ 􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ４０）
Ｔａｂ． ３　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｆｏｒｃｅｄ ｓｗｉｍｍｉｎｇ ｔｅｓｔ ｉｎ ｔｈｅ ｍｉｃｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

累计不动时间（ｓ）
Ｉｍｍｏｂｉｌｉｔｙ ｔｉｍｅ

组一
Ｇｒｏｕｐ １ １３７􀆰 ３８ ± １０􀆰 ６６

组二
Ｇｒｏｕｐ ２ １４０􀆰 ４３ ± １１􀆰 ２４

组三
Ｇｒｏｕｐ ３ １７１􀆰 ６３ ± １６􀆰 ７５∗∗

组四
Ｇｒｏｕｐ ４ １８２􀆰 ６２ ± １２􀆰 ５３∗∗

注：与组一相比，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ １，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

表 ４　 各组小鼠悬尾实验结果统计表（ 􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ４０）
Ｔａｂ． ４　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔａｉｌ ｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎ ｔｅｓｔ ｉｎ ｔｈｅ ｍｉｃｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

累计不动时间（ｓ）
Ｉｍｍｏｂｉｌｉｔｙ ｔｉｍｅ

组一
Ｇｒｏｕｐ １ １０４􀆰 ８３ ± １１． ２２

组二
Ｇｒｏｕｐ ２ １１５􀆰 ２９ ± ９． ７６

组三
Ｇｒｏｕｐ ３ １５５􀆰 ４２ ± １２． ５８∗∗

组四
Ｇｒｏｕｐ ４ １６０􀆰 ６３ ± １２． ６９∗∗

注：与组一相比，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ １，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

本实验通过对先天性白内障 Ｒｎｃａｔ 小鼠进行行

为学检测，对比同月龄的 Ｒｎｃａｔ 小鼠与正常的近交

系 ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠及 ＫＭ 小鼠在自主活动度、协调运

动、体能和激惹度等方面的行为数据，检测到 Ｒｎｃａｔ
小鼠在行为学上与其他近交系或封闭群小鼠的不

同，这些数据的差异，可能与实验小鼠月龄相同但

体重差异有关，也可能与白内障小鼠病理改变导致

的行为学改变有关。
旷场实验用于评价实验动物在新环境的自主

活动度与紧张度，以小鼠的水平活动次数评价小鼠

活动的强弱。 此次旷场实验中，在相同的环境条件

下，Ｒｎｃａｔ 小鼠在中央格停留的时间和穿越格子的

次数明显高于其他小鼠，客观地反映 Ｒｎｃａｔ 小鼠的

自主活动量高于其他小鼠，可能因为该小鼠先天性

白内障病理学改变，引起的焦虑相关行为学变化。
此次实验中所有小鼠在四周格的时间明显高于其

在中央格的时间，这可能与小鼠对空旷环境的恐惧

感及沿壁活动的天性有关。
衣架实验主要评价小鼠脑对肢体的肌力和协

调的控制功能［９］，强迫游泳实验直接用于测试小鼠

体能，同时也反映小鼠在强迫游泳实验时，产生“行
为绝望”的表现［１０］。 此次实验中 Ｒｎｃａｔ 小鼠与 ＫＭ
小鼠在衣架实验及强迫游泳实验中结果相近，但与

ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠差异有显著性，可能是由于 Ｒｎｃａｔ 小鼠

来源于 ＫＭ 小鼠，相同月龄小鼠脑对肢体的控制和

体能等表现相似，而由于 ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠的近交繁殖

特性导致其体形较小、体能较弱，所以其与 Ｒｎｃａｔ 小
鼠及 ＫＭ 小鼠在衣架实验中结果相比差异有显

著性。
悬尾实验则反映实验动物激惹程度，该项实验

评价指标为累计不动时间，实验结果显示 Ｒｎｃａｔ 小
鼠与 ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠或 ＫＭ 小鼠相比，累计不动时间

短，为 Ｒｎｃａｔ 小鼠可能成为小鼠绝望模型的实验动

物提供科学数据基础。
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