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　 　 【摘要】 　 目的　 研究物体认知实验方法中的新物体识别实验、物体位置识别实验、时序记忆实验和情景记忆

实验四种模式中实验步骤和评价指标，为学习记忆研究提供一种基于动物自发行为，多模式、精细敏感的行为实验

方法。 方法　 选择 ＫＭ 和 ＩＣＲ 两种品系小鼠，采用四种实验模式，研究其测试期、熟悉期及间隔时间等。 结果　 四

种实验模式中，熟悉期 ５ ｍｉｎ，熟悉期与测试期间隔 １０ ｍｉｎ，测试期为 ３ ～ ５ ｍｉｎ 时可较好地评价动物记忆能力。 结

论　 本研究系统明确了物体认知四种模式的检测步骤、间隔时间和评价指标，为物体认知用于学习记忆障碍发生

发展机制、新药和保健品研发提供了稳定可靠、规范的操作方法。
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　 　 物体认知实验方法是 １９８８ 年由 Ｅｎｎａｃｅｕｒ 提

出，它是基于啮齿类动物天生具有的新奇偏爱性，
用于检测动物的学习记忆能力与传统的检测方法

相比，不需给予正向（奖赏）或反向（惩罚）的刺激，
也不需冗长的训练，动物分别根据“新旧物体”特

征、位置、出现的顺序和所处的背景对“新旧物体”
进行辨别，能够检测从简单的物体识别记忆到复杂

的空间、时序和情景记忆［１］，对动物学习记忆行为

实现精细化区分，实验简单易操作。 在学习记忆发

生发展机制、认知障碍防护药物和保健品研发等方

面具有重要应用价值［２ － ３］。 但目前国内尚未见对其

四种实验模式及操作影响因素的系统研究。
本文选择两种常用品系小鼠，对新物体识别、

物体位置识别、时序记忆和情景记忆四个模式的实

验方法操作步骤，以及测试期时间、熟悉期与测试

期间隔时间等因素展开研究，为物体认知的应用提

供稳定可靠、客观规范的操作方法。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

ＳＰＦ 级，ＩＣＲ 雄性小鼠 １０８ 只和 ＫＭ 雄性小鼠

４８ 只，２４ ～ ２８ ｇ，购于北京维通利华实验动物技术有

限公司［ＳＣＸＫ （京） ２０１２ － ０００１］。 动物自购入后

先进行一周的适应性饲养，实验期间给予动物充足

的食、水，实验室保持安静，温度（２３ ± ２）℃，湿度

（５０ ± １０）％ ，１２ ｈ 照明 ／ １２ ｈ 黑暗环境（上午 ８：００
开灯）［ＳＹＸＫ （京） ２０１３ － ００２３］。 实验遵守国际实

验动物伦理学要求，实验过程中按实验动物使用的

３Ｒ 原则给予人道主义关怀。 每天进行实验的时间

固定，实验开始前将动物由动物房移入实验室中适

应约 ２０ ｍｉｎ，实验装置调节灯光强度在 ６０ ｌｘ 左右。
１􀆰 ２　 主要仪器

物体认知实验设备：由中国医学科学院药用植

物研究所、中国航天员科研训练中心、北京康森益

友有限公司联合研制。 设备包括四个测试箱和不

同的物体，并于箱体顶部装置摄像头进行实时监测。
１􀆰 ３　 实验方法

１􀆰 ３􀆰 １　 新物体识别实验

适应期实验中将动物放入没有任何物体的实

验箱中，每只每天 １０ ｍｉｎ，每天 １ 次，连续 ３ ｄ。 第 ４
天进行熟悉期实验，开始时箱中不放入任何物体，
将动物放入再次适应 ２ ｍｉｎ，动物取出后，放入两个

完全相同的物体，分别记录每只动物 ５ ｍｉｎ 内对左

侧物体的探索时间（ ｅｘｐｌｏｒａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｆｏｒ ｌｅｆｔ ｏｂｊｅｃｔ，
Ｔｌ）和对右侧物体的探索时间（ ｅｘｐｌｏｒａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｆｏｒ
ｒｉｇｈｔ ｏｂｊｅｃｔ，Ｔｒ）。

熟悉期后将动物放回饲养笼中，１０ ｍｉｎ 后开始

测试期实验。 测试期时放入两个不同的物体，其中

一个物体与熟悉期的物体完全相同，另外一个是新

奇物体（与熟悉期物体匹配），动物放入后计时 ５
ｍｉｎ，分别记录动物在不同时间段对熟悉物体的探索

时间（ ｅｘｐｌｏｒａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｆｏｒ ｆａｍｉｌｉａｒ ｏｂｊｅｃｔ，Ｔｆ）和对新

奇物体的探索时间（ｅｘｐｌｏｒａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｆｏｒ ｎｏｖｅｌ ｏｂｊｅｃｔ，
Ｔｎ）。

探索活动定义为：小鼠的鼻子近距离指向物体

或者直接嗅、舔物体。 当其他部位接触物体而鼻子

没有指向物体或站在物体上时非对物体的探索

活动［４］。
１􀆰 ３􀆰 ２　 物体位置识别实验

适应期与熟悉期实验过程同新物体识别实验，
而测试期与新物体识别实验不同，只是将熟悉期中

两个相同物体中的一个移到新的位置，动物放入后

计时 ５ ｍｉｎ，分别记录动物在不同时间段对两不同物

体的探索时间。
１􀆰 ３􀆰 ３　 时序记忆实验

时序记忆实验程序和上述两种方法有所不同，
实验流程见图 １，包括 ２ 个熟悉期，即熟悉期 １ 和熟

悉期 ２，其他过程基本相同。 适应期同新物体识别。
第 ４ 天进行熟悉期实验，开始时箱中无任何物

体，将动物放入再次适应 ２ ｍｉｎ，动物取出后放入两

相同的物体，进行熟悉期 １ 实验，分别记录 ５ ｍｉｎ 内

对两个完全相同物体的探索时间；将动物取出后放

入饲养笼中，１０ ｍｉｎ 后进行熟悉期 ２ 实验，在同一个

实验箱中放入另外两个完全相同的物体（与熟悉期

１ 中物体匹配），分别记录 ５ ｍｉｎ 内对两个完全相同

物体的探索时间。 熟悉期 ２ 后将动物放回饲养笼

中，１０ ｍｉｎ 后开始测试期实验。 测试期时放入两个

不同的物体，分别是熟悉期 １ 和熟悉期 ２ 中各一个

物体，动物放入后计时 ５ ｍｉｎ，分别记录在不同时间

段对两不同物体的探索时间。
１􀆰 ３􀆰 ４　 情景记忆实验

情景记忆实验程序与时序记忆实验类似，也包

括 ２ 个熟悉期，但在不同背景的实验箱中进行，实验

流程见图 ２。

２２ 中国比较医学杂志 ２０１８ 年 ３ 月第 ２８ 卷第 ３ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｍａｒｃｈ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． ３



注：以红色圆圈标记物体为新奇物体。

图 １　 时序记忆实验操作流程图

Ｎｏｔｅ． Ｒｅｄ ｃｉｒｃｌｅｓ ｉｎｄｉｃａｔｅ ｎｏｖｅｌ ｏｂｊｅｃｔｓ．
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注：以红色圆圈标记物体为新奇物体。 为保持配对平衡，Ａ、Ｂ 两种放置方式均需考虑。

图 ２　 情景记忆实验操作流程图
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Ｆｉｇ． ２　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｏｂｊｅｃｔ ｃｏｎｔｅｘｔ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ｔａｓｋ

适应期实验将动物放入具有第一种背景的实

验箱中，适应完成 １０ ｍｉｎ 后，再放入第二种背景的

实验箱中，每种实验箱适应过程与新物体识别中适

应期实验相同。 第 ４ 天开始熟悉期实验，在具有第

一种背景的实验箱中放入两相同的物体，进行熟悉

期 １ 实验，分别记录 ５ ｍｉｎ 内对两个完全相同物体

的探索时间；将动物放回饲养笼中，１０ ｍｉｎ 后进行

熟悉期 ２ 实验，在具有第二种背景的实验箱中放入

另外两个完全相同的物体（与熟悉期 １ 中的物体匹

配），分别记录 ５ ｍｉｎ 内对两相同物体的探索时间。
熟悉期 ２ 后将动物取出放入饲养笼中，１０ ｍｉｎ 后进

行测试期实验，计时 ５ ｍｉｎ，分别记录在不同时间段

对两不同物体的探索时间。
１􀆰 ３􀆰 ５　 不同时间间隔时的物体辨别记忆能力考察

将动物随机分为 ５ 组，熟悉期与测试期间隔分

别设置为 １０ ｍｉｎ，３０ ｍｉｎ，６０ ｍｉｎ，９０ ｍｉｎ，１２０ ｍｉｎ。
实验步骤与新物体识别实验相同，仅每组动物检测

时熟悉期与测试期间隔不同。 记录每组动物在 ５
ｍｉｎ 测试期中不同时间段对两不同物体的探索

时间。
１􀆰 ４　 统计学方法

采用 ＳＰＳＳ １６􀆰 ０ 分析数据，以平均数 ± 标准误
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差（􀭰ｘ ± ｓ􀭰ｘ）表示。 组内评价 Ｔｌ 和 Ｔｒ 或 Ｔｆ 和 Ｔｎ 采用

配对 ｔ 检验进行分析。 根据公式 ＤＩ ＝ （ Ｔｎ ⁃ Ｔｆ） ／
（Ｔｎ ＋ Ｔｆ）计算相对辨别指数（ｒｅｌａｔｉｖｅ ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎ
ｉｎｄｅｘ，ＤＩ），即测试期探索新物体多于熟悉物体的时

间占总探索时间的比例。 组间比较 ＤＩ 用独立样本 ｔ
检验，用单样本 ｔ 检验比较每组 ＤＩ 与 ０ 及每组优先

指数与 ５０％ 的显著性。 以 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为差异有显

著性。

２　 结果

２􀆰 １　 新物体识别实验结果分析

由图 ３ 可知，ＫＭ 和 ＩＣＲ 小鼠熟悉期对两完全

相同物体的探索时间差异无显著性，动物对物体放

置的位置未表现出偏爱性。 由图 ４Ａ 和 ４Ｂ 可知，测
试期实验时，ＫＭ 小鼠在 １ ～ ５ ｍｉｎ 和 ＩＣＲ 小鼠在 ２
～ ５ ｍｉｎ 时 Ｔｎ 显著多于 Ｔｆ，ＤＩ 与 ０ 相比有显著性（Ｐ
＜ ０􀆰 ０１），两品系小鼠可识别新旧物体。
２􀆰 ２　 物体位置识别实验结果分析

相较于原位置的物体，动物对移动到新位置的

物体更感兴趣。 Ｔｎ 表示测试期移动到新位置物体

的探索时间，Ｔｆ 表示测试期对原位置物体的探索时

间。 由图 ５Ａ 可知，ＫＭ 和 ＩＣＲ 两种小鼠在物体位置

识别实验中，测试期实验时间为 ３ ～ ５ ｍｉｎ 时，Ｔｎ 都

显著多于 Ｔｆ（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；图 ５Ｂ 表示在测

试期实验时间为 ２ ～ ５ ｍｉｎ 时，ＫＭ 和 ＩＣＲ 两种小鼠

ＤＩ 都显著大于 ０（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），两品系小鼠

可辨别出物体位置的变化。
２􀆰 ３　 时序记忆实验结果分析

由于出现的时序不同，相对于熟悉期 ２，动物对

先出现的熟悉期 １ 物体更感兴趣。 熟悉期 １ 中的物

体作为新物体，其探索时间以 Ｔｎ 表示，熟悉期 ２ 中的

物体探索时间以 Ｔｆ 表示。 由图 ６Ａ 可知，测试期实验

ＫＭ 小鼠 ３ ｍｉｎ 时和 ＩＣＲ 小鼠 １ ｍｉｎ、４ ｍｉｎ 或５ ｍｉｎ时
Ｔｎ 显著多于 Ｔｆ（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），由图 ６Ｂ 可知，ＫＭ 小鼠 ３
ｍｉｎ 或５ ｍｉｎ 时ＤＩ 显著大于０（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），ＩＣＲ 小鼠３
～５ ｍｉｎ 时 ＤＩ 都大于 ０（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 两种

品系的小鼠对先后遇到的物体是有记忆的，都能够根

据出现的前后对其进行辨别。

图 ３　 熟悉期 ＫＭ 和 ＩＣＲ 小鼠对两物体放置位置偏爱性的比较（􀭰ｘ ± ｓ􀭰ｘ，ｎ ＝ １２）
Ｆｉｇ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｉｍｅ ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＫＭ ａｎｄ ＩＣＲ ｍｉｃｅ ｆｏｒ ｅｘｐｌｏｒｉｎｇ ｂｏｔｈ ｆａｍｉｌｉａｒ ｏｂｊｅｃｔｓ ｄｕｒｉｎｇ

ｆａｍｉｌｉａｒ ｐｈａｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｎｏｖｅｌ ｏｂｊｅｃｔ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ｔａｓｋ

注：Ａ：测试期探索时间；Ｂ：相对辨别指数。 与 Ｔｆ 比较，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与 ０ 比较，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。

图 ４　 测试期 ＫＭ 和 ＩＣＲ 小鼠的物体辨别记忆能力比较（􀭰ｘ ± ｓ􀭰ｘ，ｎ ＝ ８ ～ １０）
Ｎｏｔｅ． Ａ： Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇ ｔｉｍｅ ｄｕｒｉｎｇ ｔｅｓｔ ｐｈａｓｅ． Ｂ： Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ Ｔｆ，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ０，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

Ｆｉｇ． ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｏｂｊｅｃｔ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ａｂｉｌｉｔｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ＫＭ ａｎｄ ＩＣＲ ｍｉｃｅ ｄｕｒｉｎｇ ｔｅｓｔ ｐｈａｓｅ
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２􀆰 ４　 情景记忆实验结果分析

测试背景与物体之前所处实验背景不匹配或

不一致的物体更能引起啮齿类动物的兴趣，与测试

期实验箱背景不匹配物体可看作新物体，测试期探

索时间即 Ｔｎ，而与测试期实验箱背景匹配物体探索

时间即 Ｔｆ。 由图 ７Ａ 可知，测试期 ＫＭ 小鼠 ３ ～ ５ ｍｉｎ
时和 ＩＣＲ 小鼠 ４ ｍｉｎ 及 ５ ｍｉｎ 时 Ｔｎ 均显著多于 Ｔｆ
（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；由图 ７Ｂ 可知，ＫＭ 小鼠在 ２

注：Ａ：测试期探索时间；Ｂ：相对辨别指数。 与 Ｔｆ 比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与 ０ 比较，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。

图 ５　 测试期 ＫＭ 和 ＩＣＲ 小鼠的物体位置辨别记忆能力比较（􀭰ｘ ± ｓ􀭰ｘ，ｎ ＝ ９ ～ １１）
Ｎｏｔｅ． Ａ： Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇ ｔｉｍｅ ｄｕｒｉｎｇ ｔｅｓｔ ｐｈａｓｅ． Ｂ： Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ Ｔｆ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ０，＃Ｐ ＜

０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

Ｆｉｇ． ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｏｂｊｅｃｔ ｌｏｃａｔｉｏｎ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ａｂｉｌｉｔｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ＫＭ ａｎｄ ＩＣＲ ｍｉｃｅ ｄｕｒｉｎｇ ｔｅｓｔ ｐｈａｓｅ

注：Ａ：测试期探索时间；Ｂ：相对辨别指数。 与 Ｔｆ 比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与 ０ 比较，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。

图 ６　 测试期 ＫＭ 和 ＩＣＲ 小鼠的时序记忆能力比较（􀭰ｘ ± ｓ􀭰ｘ，ｎ ＝ ８ ～ １１）
Ｎｏｔｅ． Ａ： Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇ ｔｉｍｅ ｄｕｒｉｎｇ ｔｅｓｔ ｐｈａｓｅ． Ｂ： Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ Ｔｆ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ０，＃Ｐ

＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

Ｆｉｇ． ６　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｏｂｊｅｃｔ ｔｅｍｐｏｒａｌ ｏｒｄｅｒ ｍｅｍｏｒｙ ａｂｉｌｉｔｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ＫＭ ａｎｄ ＩＣＲ ｍｉｃｅ ｄｕｒｉｎｇ ｔｅｓｔ ｐｈａｓｅ

注：Ａ：测试期探索时间；Ｂ：相对辨别指数。 与 Ｔｆ 比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与 ０ 比较，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。

图 ７　 测试期 ＫＭ 和 ＩＣＲ 小鼠的情景记忆能力比较（􀭰ｘ ± ｓ􀭰ｘ，ｎ ＝ ８ ～ １０）
Ｎｏｔｅ． Ａ： Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇ ｔｉｍｅ ｄｕｒｉｎｇ ｔｅｓｔ ｐｈａｓｅ． Ｂ： Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ Ｔｆ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ０，＃Ｐ ＜

０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

Ｆｉｇ． ７　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｏｂｊｅｃｔ ｃｏｎｔｅｘｔ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ａｂｉｌｉｔｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ＫＭ ａｎｄ ＩＣＲ ｍｉｃｅ ｄｕｒｉｎｇ ｔｅｓｔ ｐｈａｓｅ
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～ ５ ｍｉｎ 时 ＤＩ 显著大于 ０（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），
ＩＣＲ 小鼠在 ４ ｍｉｎ 或 ５ ｍｉｎ 时 ＤＩ 都大于 ０ （Ｐ ＜
０􀆰 ０１）。 两种品系的小鼠在该种实验条件下，对物

体熟悉期所处的实验箱背景是有记忆的，都能够根

据物体与实验箱背景是否匹配对其进行辨别。
２􀆰 ５　 不同时间间隔时的物体辨别记忆能力

由图 ８ 可知，新物体识别实验熟悉期与测试期

的间隔（ｄｅｌａｙ）１０ ｍｉｎ，ＩＣＲ 小鼠在测试期 ２ ～ ５ ｍｉｎ
时，ＤＩ 显著大于 ０ （Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；当 ｄｅｌａｙ ＝ ３０ ｍｉｎ，
ＩＣＲ 小鼠在测试期 ３ ～ ５ ｍｉｎ 时，ＤＩ 显著大于 ０（Ｐ ＜
０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；当 ｄｅｌａｙ ＝ １ ｈ，ＩＣＲ 小鼠在测试期

４ ｍｉｎ 或 ５ ｍｉｎ 时，ＤＩ 显著大于 ０（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 以上

结果表明，ＩＣＲ 小鼠时间间隔≤ １ ｈ 时，能够辨别出

新奇物体和熟悉物体，当时间间隔延长到 ９０ ｍｉｎ 或

２ ｈ 时则难以辨别。

注：与 ０ 比较，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。

图 ８　 ＩＣＲ 小鼠不同时间间隔下的

物体辨别记忆能力（􀭰ｘ ± ｓ􀭰ｘ，ｎ ＝ ９ ～ １２）
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ０，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，＃＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

Ｆｉｇ． ８　 Ｏｂｊｅｃｔ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｅｍｏｒｙ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ＩＣＲ
ｍｉｃｅ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅ ｉｎｔｅｒｖａｌｓ

３　 讨论

在物体认知实验中，需充分考虑动物对物体的

识别能力和物体配对的平衡。 物体材料要相同，同
时避免气味触觉影响［５］，另考虑对物体尺寸与动物

的体长的关系［６ － ８］。 除对物体本身的要求外，另需

注意实验过程中物体的取拿及擦洗，如保持同种材

料手套的佩戴，每只动物实验完成后，采用 １０％ 的

酒精进行擦拭，每阶段实验完成后用 ７５％ 酒精擦

洗，后用清水冲洗干净，晾干备用等［９］。
研究表明 “新奇偏爱性” 存在时间有一定限

度［１０］，动物对物体的探索主要集中在实验开始的几

分钟内［１１ － １２］。 本实验中两种小鼠在测试期总时间

为 ５ ｍｉｎ，各时间段内的 ＤＩ 有所不同，但在 ３ ～ ５ ｍｉｎ
时间段时最为敏感，能够反应出动物的识别记忆

能力。
由于存在自然遗忘现象，随着熟悉期和测试期

时间间隔延长，动物对不同物体的识别难度增加。
ＩＣＲ 小鼠在新物体识别实验中，自然遗忘开始在 １ ｈ
～ ９０ ｍｉｎ 之间。 Ｂｅｒｔａｉｎａ⁃Ａｎｇｌａｄｅ 等发现大鼠在 １０
ｍｉｎ ～ ３ ｈ 内，小鼠在 １ ｈ 时表现正常辨别记忆能

力［１３］。 确定自然遗忘开始时间是进行物体认知实

验的前提，一般选较长间隔用于筛选改善作用潜在

药物，而选较短间隔检测记忆损伤作用［１４］。
物体认知实验方法经调整后，可用于不同程度

以及不同类型的学习记忆评价［１５ － １６］，并具有简单易

操作、周期较短［１７ － １８］、不需要额外的动机（奖励或

惩罚）等优点。 其中，物体位置识别实验考察动物

的空间记忆能力，另三种为非空间记忆能力检测方

法。 除此之外，时序及情景记忆能力能够充分模拟

人类日常生活的识别记忆。 目前，物体认知实验中

探索时间多采用人工计时，主观性和判断标准难统

一。 Ｍａｔｓｕｍｏｔｏ 等采用 ３Ｄ 跟踪系统进行分析［１９］，但
其准确性有待考证。 总之，利用计算机图像技术实

现探索时间自动化分析，优化探索标准和评价指

标，是物体认知实验未来发展方向，此种精细敏感

的行为学实验方法也将获得更广泛的应用。
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·专家问答·

问：如何构建小鼠肥胖相关性肾病模型？
答：肥胖相关性肾病（ＯＲＧ）是一种以肥胖、蛋白尿、不伴水肿和血白蛋白正常为特点的临床综合征，主

要病理特点为肾小球肥大和局灶性节段性肾小球硬化。 模型构建主要在于以下两点：（１）动物的选择：多选

用 Ｃ５７ 小鼠。 与大鼠和其他类型小鼠相比，Ｃ５７ 小鼠遗传背景清晰、对饮食诱导的肥胖发生较为敏感。 ｏｂ ／
ｏｂ 小鼠或 ｄｂ ／ ｄｂ 小鼠是经瘦素受体基因突变而获得，属于单基因突变，与肥胖的多基因突变的发病机制不

符。 （２）造模方式：高脂饮食诱导 １２ 周。 高脂饲料选用美国 Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｄｉｅｔ 的 ６０％高脂饲料或者考虑到经济

成本，由国内相关公司根据美国 Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｄｉｅｔ 的 ６０％高脂饲料的配方代加工，也可达到相同效果。

（感谢 上海中医药大学中医肾病研究所 刘伟伟 的解答）
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