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糖皮质激素建立 C57BL／6J 小鼠行为抑郁模型的研究 
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摘要：目的 糖皮质激素建立 C57BL／6J 小鼠行为抑郁模型的研究。方法 选择 50 只小鼠随机分为 2 组，一组给予糖皮质激素，另一组正常饲养，作

为对照组，各 25 只。按 20mg／kg 剂量给予腹腔注射皮质酮混悬液(混悬液浓度为 4mg／m1)，建模，检测小鼠体重、糖水偏爱以及矿场实验。结果 与

对照组相比减少，纯水消耗百分比与对照组相比增加，表明模型组小鼠糖水、纯水消耗百分比与对照组相比有显著性差异（P＜0.05）；小鼠穿过矿

场的格子数、站立次数和运动时间与对照组相比具有明显的统计学差异（P＜0.05）。结论 糖皮质激素持续注射法可用于制作行为小鼠抑郁模型，并

且而长期给予糖皮质激素可导致海马神经元萎缩，具体机制暂未清楚。 
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抑郁症以显著而持久的心境低落为主要临床特征, 其致残性及

自杀风险高[1]。受社会竞争加剧的影响，抑郁症的发病率呈现逐年

上升的趋势，预计到 2020 年抑郁症将成为仅次于冠心病的世界第

二大疾病。以往研究表明[2]，糖皮质激素持续注射法制作行为小鼠

抑郁模型，结果指出焦虑行为明显降低、反应快感行为的奖赏糖水

消耗百分比明显降低。因此，本实验我们采用糖皮质激素建立抑郁

模型，以为探究抑郁症行为变化发病机制以及寻找更适合治疗抑郁

症的药物提供理论依据。 

1 材料与方法 

1.1 实验动物及分组 

近交系 C57BL／6J 小鼠，体重约为（23-27g)，雄性，SPF 级，

实验开始前至少 2 周将小鼠分为 5-8 只在一笼，可以自由使用食物

与水，标准的实验室条件(12h 白天/12h 黑夜，22±1℃, 52±2%湿

度)。选择 50 只小鼠随机分为 2 组，一组给予糖皮质激素，另一组

正常饲养，作为对照组，各 25 只。 

1.2 小鼠抑郁症造模 

模型组小鼠每天在白天的随机时间，按 20mg／kg 剂量给予腹

腔注射皮质酮混悬液(混悬液浓度为 4mg／m1)，生理盐水对照组小

鼠每天腹腔注射相同剂量的生理盐水，持续注射 21 天，空白对照

组正常饲养，不做任何处置。 

1.3 观察指标 

1.3.1 糖水偏爱测试实验 

造模开始前，要对所有实验小鼠进行糖水适应的训练，时间约

为 4d，将 2 瓶糖水放在笼子上 24h 后，其中一瓶糖水用纯水替代同

样 24h，再禁食禁水 24h 后，单鼠单笼，每个笼子上放一瓶 15Oml

的纯水和一瓶 15Oml 的 1%糖水，供小鼠 1h 内自由饮用。适应阶段

结束后，进行 21d 的建模，SPT 实验按照实验流程图的时间检测。

禁食禁水 24h 后，单鼠单笼，每个笼子上放一瓶 15Om1 的纯水和

一瓶 15Oml 的 1%糖水，供小鼠 1h 内自由饮用。1h 后再称取剩余

的重量，测定前后水瓶的重量差为动物 1h 饮用量，从而计算出小

鼠饮用的纯水量，1%糖水量和总量。相对于对照组，1%糖水消耗

的比值在建模组明显降低，说明模型组小鼠快感缺乏，这是抑郁症

的核心表现。 

1.3.2 矿场实验 

将小鼠置入 50cm*50cm*50cm 白色的矿场内，底板也为白色，

且其底面为 25 块相等的 10cm*10cm 正方形组成，测试屋内窗帘拉
幵上后打 白识灯（40W）每次将小鼠放在正中央格后开始测定，每

次测定 5min，测试过程采用视频跟踪分析软件（ANY-maze）记录，

每只小鼠只进行一次行为测定，测定完毕，粪便清理丁净，用酒精

擦拭箱底，再进行下一只测试，采用单盲法。测定指标为 5min 内

穿过格数，运动时间和探索站立次数。 

1.4 统计分析 

所有数据均采用 SPSS 23.0 软件分析。 

2 结果 

2.1 糖水偏爱测试实验情况 

与对照组相比减少，纯水消耗百分比与对照组相比增加，表明

模型组小鼠糖水、纯水消耗百分比与对照组相比有显著性差异（P

＜0.05）。见表 2。 

表 2  两组小鼠糖水偏爱测试实验情况 

组别 n 糖水消耗（%） 纯水消耗（%） 

模型组 25 26.21±14.32 75.17±13.64 

对照组 25 64.28±13.53 34.10±12.76 

2.2 矿场实验 

21 天的模型组，穿过矿场的格子数、站立次数和运动时间均低

于对照组。说明模型组小鼠穿过矿场的格子数、站立次数和运动时

间与对照组相比具有明显的统计学差异（P＜0.05）。见表 3。 

表 3  矿场实验情况比较 

组别 n 穿格数 站立数 运动时间（s） 

对照组 25 174±43.18 31.24±12.82 248.13±27.11 

模型组 25 102±24.21 19.44±6.03 157.50±21.87 

3 讨论 

抑郁症临床表现以情绪低落、思维迟缓、兴趣下降为主，并常

伴有头晕乏力、胸闷不适、咽喉异物感、失眠健忘、胃纳不佳，甚

者急躁易怒，自杀自伤等[3]。该病发病因素比较复杂，伴随着现代

社会竞争压力不断加大，抑郁症发病率居高不下，且复发率、致残

率高，对患者身心健康造成严重影响，同时也给社会带来更多问题。

通过多年研究，虽然对发病机制共识明确，但是在很多方面认知上，

不同学者尚有不同观点。 
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