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模拟晕船大鼠晕船行为学指标的筛选及适应规律的观察
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［摘要］　目的：筛选大鼠晕船行为学指标，探讨大鼠晕船适应时间及规律。方法：运用Ｃｒａｍｐｔｏｎ旋转刺激模型，对ＳＤ大鼠进行

重复刺激，实时观察晕船刺激过程中尿液、粪便排泄量及刺激后自发活动的变化；采用抗晕药物干预法检验各行为学指标的特异

性。结果：与正常对照组相比，晕船刺激第１天刺激组大鼠粪便量显著增加（Ｐ＜０．０５），自发活动显著减少（Ｐ＜０．０１）；随着刺激

天数的增加，刺激组粪便量、自发活动均逐渐恢复，且与刺激天数间存在一定相关性（Ｐ＜０．０１），并分别于第９天和第７天下降至

正常对照水平；用药组以东莨菪碱（０．５、１ｍｇ／ｋｇ）灌胃后再进行旋转刺激，各行为学指标与正常对照组相比均无统计学差异。结

论：旋转刺激时的排便量和刺激后的自发活动量可有效判断大鼠晕动病，连续刺激９ｄ左右后大鼠可达到晕船适应。
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　　晕动病（ｍｏｔｉｏｎｓｉｃｋｎｅｓｓ，ＭＳ）是由异常加速度刺
激而引起的一系列神经系统功能紊乱症候群，主要表
现为面色苍白、流涎、冷漠、胃部不适、眩晕、恶心、呕
吐、出汗和虚脱等［１］。晕船是较为常见的晕动病，但
目前缺乏特异性防治措施，较常用的方法包括抗晕药
物和适应性训练。目前国内外对于晕动病的发病机
制及抗晕药物的研究较多［２５］，但对其适应规律的研
究较少。晕动刺激后，动物可发生异嗜癖、条件性厌
食症、呕吐等行为学变化［６１０］，由于大鼠等啮齿类动物

不存在呕吐反射，常以异嗜高岭土和条件性厌食作为
判断晕动病发生和严重程度的指标。然而异嗜癖行
为个体差异大，结果稳定性差，且有明显的延迟现
象［６，１１１２］；条件性厌食症模型则必须先禁水２４ｈ［９］，对
动物行为影响大。Ｙｕ等［１３］使用啮齿类动物排便、排
尿量的异常，立毛、震颤程度等指标组成晕动病指数
进行评价，然而这些行为学变化的测定时间均在晕动
刺激以后，无法实时观察晕动刺激的行为学变化［１４］。

　　我们的前期研究［１１１２］采用异嗜癖进行适应规律
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研究并发现适应时间为１２ｄ左右。本研究采用改进
的模拟晕船大鼠行为模型，进一步实时观察重复模拟
晕船刺激过程中大鼠的行为学变化和晕船后自发活动

的变化，筛选有效的行为学指标，观察大鼠晕船适应时
间及规律，为制定晕船适应性训练方案奠定基础。

１　材料和方法

１．１　主要材料及试剂　代谢盒（自制）：为了实时监测
晕船刺激时大鼠的植物神经症状（排便、排尿量），自制
了一套代谢盒，制作方法和材料参数如下：以０．５ｃｍ厚
的木板，制成２２．５ｃｍ×１０．５ｃｍ×４ｃｍ的长方体无盖方
盒，盒内均匀涂上一层玻璃胶，以防止尿液渗入木板，影
响计量结果，盒上放置铁丝网以收集粪便。氢溴酸东莨
菪碱购自杭州中香化学有限公司，纯度为９９．１％。

１．２　动物分组及处理　健康雄性ＳＤ大鼠２４０只由
第二军医大学实验动物中心提供，体质量２２０～２５０ｇ。
分组及处理情况：４８只大鼠随机分为晕船刺激组和正
常对照组（ｎ＝２４）进行实时排便、排尿量观察，晕船刺
激组每天进行模拟晕船刺激２ｈ，正常对照组不进行
旋转刺激。１６０只大鼠随机分为晕船１、４、７、１０、１３ｄ
组及相应正常对照组（ｎ＝１６），于最后一次晕船刺激结
束后立即进行自发活动观察。余３２只随机分为药物Ⅰ
组（东莨菪碱１ｍｇ／ｋｇ体质量）、药物Ⅱ组（东莨菪碱

０．５ｍｇ／ｋｇ体质量，ｎ＝１６）进行药物干预观察，均进行

２ｈ晕船刺激，刺激前３０ｍｉｎ灌胃给药。

１．３　模拟晕船刺激及尿液、粪便排泄量的观察　晕
船模拟器根据Ｃｒａｍｐｔｏｎ等［１５］的研究仿制而成。将代
谢盒放入晕船模拟器的有机玻璃笼内，大鼠无束缚放
置于代谢盒的铁丝网上；刺激方式为先绕水平轴顺时
针旋转，以１６°／ｓ２角加速度加速，达最大速度１２０°／ｓ
后，立即以４８°／ｓ２的角加速度减速，停止后再以相同方
式逆时针旋转，每个旋转周期时间均为１０ｓ，如此反复。

　　具体步骤：大鼠适应性饲养１周后，晕船刺激组
于每日１８：００进行刺激２ｈ，对照组无束缚放置于晕
船模拟器中的代谢盒上，但不给予模拟晕船刺激。
药物Ⅰ、Ⅱ组于刺激前３０ｍｉｎ给予１ｍｌ东莨菪碱水
溶液灌胃，再进行２ｈ模拟晕船刺激。上述各组刺
激后，立即计量铁丝网上的粪便颗粒数（ｆｅｃａｌｐａｒｔｉ
ｃｌｅｓ，ＦＰ）和尿液槽中的尿液量（ｕｒｉｎｅｖｏｌｕｍｅ，ＵＶ）。

１．４　大鼠自发活动（ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓａｃｔｉｖｉｔｙ，ＳＡ）的观
察　大鼠模拟晕船刺激相应天数后，立即置于

４１ｃｍ×４１ｃｍ×３５ｃｍ的自主运动盒内（ＤｉｇＢｅｈｖ动
物行为分析系统，上海吉量软件科技有限公司），自
主运动盒置于周壁为黑色的全封闭自主运动箱中，
红外线自动跟踪动物３ｍｉｎ，数据均采用 Ｗｉｎｆａｓｔ软

件进行实时记录并计算运动轨迹和参数。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件，采用

ｔ检验分析刺激组与对照组第１天行为学指标的差
异。对各指标随刺激天数的变化进行双因素多水平
方差分析，推测适应天数。

２　结　果

２．１　模拟晕船刺激后大鼠行为学变化　接受晕船
刺激的第１天大鼠均表现为反应迟钝、活动明显减
少、全身皮毛耸立蓬松等。与正常对照组相比，刺激
组大鼠粪便量显著增加（Ｐ＜０．０５），自发活动量显著
减少（Ｐ＜０．０１），两组尿液量无统计学差异（表１）。

表１　模拟晕船刺激后大鼠的行为学表现

Ｔａｂ１　Ｂｅｈａｖｉｏｒｃｈａｎｇｅｏｆｒａｔｓａｆｔｅｒ

ｒｅｃｅｉｖｉｎｇｓｅａｓｉｃｋｎｅｓｓｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ
（珚ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ｎ ＦＰ ＵＶＶ／ｍｌ ＳＡｌ／ｃｍ

Ｒｏｔａｔｉｏｎ ２４ ８．６９±１．４３ １．５５±０．４５ １３．７５±３．０２

Ｃｏｎｔｒｏｌ ２４ ２．８３±１．８２ １．０８±０．６４ ２５．０９±４．０６
Ｓｃｏｐｏｌａｍｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ

　ＧｒｏｕｐⅠ １６ ３．７５±１．２３ ２．０３±０．５５ ２６．４３±４．１２

　ＧｒｏｕｐⅡ １６ ２．７５±１．４３ ２．２５±０．４３ ２４．７４±４．２４

ＦＰ：Ｆｅｃａｌｐａｒｔｉｃｌｅ；ＵＶ：Ｕｒｉｎｅｖｏｌｕｍｅ；ＳＡ：Ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓａｃｔｉｖｉｔｙ．Ｐ＜０．０５，
Ｐ＜０．０１ｖｓｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

２．２　晕船适应过程中大鼠行为学变化　粪便量：刺
激组大鼠粪便量随着刺激天数的增加而减少，与刺激
天数负相关（Ｐ＜０．０１），并于刺激第９天恢复至正常
对照水平（图１Ａ）。刺激组的尿液量与刺激天数无明
显相关。自发活动量：刺激组大鼠自发活动量在刺激
第１天明显低于正常对照组（Ｐ＜０．０１），随着刺激天
数的增加，活动量随之增加，第７天后恢复至正常对
照水平（图１Ｂ）。

２．３　药物干预效果　与对照组相比，药物Ⅰ组、药
物Ⅱ组除尿液量显著增加外（Ｐ＜０．０５），粪便量、自
发活动量均无统计学差异（表１）。

３　讨　论

　　高岭土摄入量是代表大鼠呕吐反射的指标，一
般在晕船刺激第２～３天达到最高峰［６，１１１２］，但这种
异嗜高岭土现象的个体差异较大，使得有不少学者
质疑这种现象与高等动物呕吐反射的等同性［１６］。本
研究发现，旋转刺激时大鼠的粪便量，在刺激第１天
显著升高，刺激后的自发活动量显著降低。其中粪
便量是动物自主神经活动的反映；自发活动作为反
映动物探究行为的指标，间接反映了中枢神经系统的
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变化，与晕船发生后的精神抑郁、反应迟钝等高级中
枢症状类似。同时，这两个指标均没有延迟现象，与
异嗜高岭土相比更符合晕动病发生时第１天症状最
严重这一规律。因此，与异嗜高岭土相比，粪便量和
自发活动量可能是晕动病研究中更为有效的指标。

图１　各组大鼠粪便量（Ａ）及自发活动量（Ｂ）的变化

Ｆｉｇ１　ＣｈａｎｇｅｓｏｆＦＰ（Ａ）ａｎｄＳＡ（Ｂ）ｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ
ＦＰ：Ｆｅｃａｌｐａｒｔｉｃｌｅ；ＳＡ：Ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓａｃｔｉｖｉｔｙ．Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１

ｖｓｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ｎ＝１６，珚ｘ±ｓ

　　东莨菪碱是经典的抗晕动病药物，也是效果最
好的单药［１７］。本研究用不同浓度的东莨菪碱进行指
标的特异性验证，结果表明，刺激组给药后，除尿量
外，粪便量和自发活动量均明显改善，尿量增加可能
是灌胃操作使得大鼠消化道内水分增加而造成的。
这些结果也说明，粪便量和自发活动量对判断晕动
病发生具有一定的特异性。

　　晕动病的另一特点就是具有适应性，随着刺激
次数的增加，症状逐渐减弱，甚至完全消失［１４］。本研
究发现，刺激组的动物随着刺激天数的延长，各项指
标逐渐恢复至对照组水平，其中粪便量的恢复时间
为９ｄ，自发活动量的恢复时间为７ｄ。两项指标在
评价动物适应规律时的结果不同，可能表明不同系
统对晕船的适应能力不同，其中高级中枢的适应能
力（自发活动）可能强于自主神经系统（排便），但其
机制尚待进一步研究。此外，要评价动物的晕船适
应规律，需要动物达到完全适应即各系统均已适应
的时间才能作为动物的最短适应时间，故本实验中，
应取９ｄ作为大鼠晕船最短适应时间。

　　此外，前期研究［１１１２］发现，给予大鼠１ｈ／ｄ的晕
船刺激，异嗜高岭土量于第１５天恢复至对照水平；
如果给予２ｈ／ｄ的晕船刺激，异嗜高岭土的恢复时间

为１２ｄ，与国外研究［６］结果类似。但这些研究均发现，
大鼠高岭土摄入量于第２～３天才能达到最高峰，具
有明显的延迟现象，故其适应时，异嗜高岭土量是否
也存在延后的现象并不能确定。而本研究中的粪便
量和自发活动量这两个指标均不存在延迟现象。
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