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Abstract
AIM
To observe, compare, and analyze the behavior of rats 
with functional constipation and evaluate the psycho-
logical basis for their behavior. 

METHODS
Sixty SD rats with a male-female ratio of 1:1 were 
randomly and equally divided into three groups: a 
severe constipation group, a mild constipation group, 
and a control group. Constipation was induced in rats by 
intragastric administration of compound diphenoxylate. 
The difference between the severe constipation group and 
mild constipation group was the severity of constipate 
symptoms, which was caused by the difference in the 
dose of compound diphenoxylate used. The weight and 
defecation of each group were recorded after constipation 
was modeled successfully. Behaviors of all the groups 
were assessed by the empty bottle stress test (aggression, 
modification, and exploration), elevated plus-maze test 
(anxiety), and sucrose preference test (depression). The 
data obtained were then statistically analyzed.

RESULTS
In the empty bottle stress test, neither aggressive 
behavior nor modified behavior in both mild and severe 
constipation rats had a significant change compared 
with the control group; however, exploratory behavior 
showed a statistical change which seemed to be related 
with the severity of symptoms. No significant difference 
was observed among all groups in the elevated plus-
maze test. As to the sucrose preference test, the sugar 
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water consumption and preference degree of rats with 
severe constipation were significantly lower than those 
of the control group, while no difference was observed 
between the mild constipation group and control group.

CONCLUSION
The severity of constipate symptoms might be related 
to the dosage of modeling drugs. Also, the severity of 
symptoms is positively correlated with the behavioral 
abnormality. However, the behavioral performance of 
constipation rats is complicated, and the psychological 
state is generally inclined to depression.

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

Key Word: Slow transit constipation; Rat model; Behavior; 
Psychological disease

Zhang Z, He P. Behavioral analysis of mental and psychological 
abnormalities and their significance in rats with functional 
constipation. Shijie Huaren Xiaohua Zazhi 2018; 26(33): 1914-1919  
URL: http://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v26/i33/1914.
htm  DOI: http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v26.i33.1914

摘要
目的
观察、对比、分析功能性便秘大鼠动物模型的行为, 
评价其行为反映出的心理学基础. 

方法
60只清洁级SD大鼠, 雌雄各半. 按性别随机分为3组, 
分别为重度便秘组、轻度便秘组、对照组, 每组各
20只. 便秘模型按复方苯乙哌啶灌胃造模, 按给药剂
量区分重度及轻度便秘模型组. 造模成功后记录各
组体重与排便情况, 观察并记录每组大鼠的应激行
为表现, 包括攻击、修饰及探究行为; 并以高架十字
迷宫评价其焦虑行为、糖水偏爱试验评价其抑郁行
为. 将记录结果进行统计学分析. 

结果
轻度、重度便秘模型大鼠的攻击行为、修饰行为与
对照组相比无明显变化, 仅探究行为有统计学意义, 
并与病情严重程度有关. 高架十字迷宫结果各组间
无显著性差异; 糖水偏爱试验提示重度便秘模型大
鼠的糖水消耗量与偏爱程度明显低于对照组, 而轻
度模型组则与对照组差异不显著. 

结论
造模药物剂量与便秘严重程度有关, 而便秘严重程度
与行为学异常程度之间呈正向关联. 但便秘大鼠的行
为学表现较复杂, 总体来说心理状态倾向于抑郁. 

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 慢传输型便秘; 大鼠模型; 行为学; 心理异常

核心提要: 本文通过对功能性便秘大鼠行为的观察与分

析, 评价其行为的心理学基础与类型. 结果提示(1)便秘严

重程度与行为学异常程度之间呈正向关联; (2)便秘大鼠

的行为学表现倾向于抑郁. 

张桢, 贺平. 从多项行为学测评分析慢传输型便秘大鼠的精神心理异常

及其意义. 世界华人消化杂志 2018; 26(33): 1914-1919  URL: http://
www.wjgnet.com/1009-3079/full/v26/i33/1914.htm  DOI: http://
dx.doi.org/10.11569/wcjd.v26.i33.1914

0  引言

慢传输型便秘(slow transit constipation, STC)是功能性便

秘的常见类型, 是消化系统常见病症. 其确切病因不明, 
但发病与年龄呈正相关. STC症状顽固, 严重影响患者

生活质量; 在老年人群中还是心脑血管意外的常见诱因

之一, 危害很大. 我国老龄化趋势日渐明显, 可STC的临

床诊疗现状却存在管理不系统、治疗欠规范的问题[1], 
长期疗效并不满意. 有学者认为STC患者中有相当比例

伴有需要干预的精神心理疾病, 甚至便秘本身即作为躯

体症状而出现. 2013年版的《中国慢性便秘诊治指南》

中明确将精神心理治疗作为治疗措施写入指南[2]. 
但目前, 由于对心理异常与便秘之间的相互关系

(如因果关系、治疗重点等)究竟如何存在许多争论[3], 
且精神心理异常包括多种类型(如焦虑、抑郁、强迫

等), 因此对于临床中被广泛采用的量表评估法无法满

足实际需要. 首先, 具体的量表通常被用于评估特定类

型的心理障碍, 患者就诊时应填写哪几种量表并无定

论[4]; 其次, 患者也往往因对量表填写目的不理解、要

求不明确而选择隐藏真实情况、提供不真实数据, 从
而误导医生. 

因此, 能排除社会环境因素, 而单纯考量便秘与心

理异常之间的关系将对临床决策有所帮助. 动物实验与

临床试验相比, 具有不受人类特有的矫饰行为干扰的优

点; 因此我们试图通过对成熟STC动物模型进行研究, 
以探讨此问题. 研究方法为对STC大鼠进行多项行为学

的观察与测评, 包括心理学实验研究中普遍采用[5]的空

瓶应激行为观察(包括攻击行为、修饰行为与探索行为

等, 测试焦虑)、高架十字迷宫(测试焦虑)、糖水偏好试

验(激励行为, 测试抑郁), 对观察结果进行分析可归纳

出模型动物常见的精神心理异常类型. 同时, 结合实验

动物的体重、排便情况等综合分析, 推知STC大鼠是否
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因便秘而出现心理异常, 又属于何种类型. 这些结论将

对临床诊治STC有积极意义. 

1  材料和方法

1.1 材料

1.1.1 实验动物及分组: 实验于成都中医药大学药学院

中药制剂新技术与新剂型实验室完成. 健康清洁级SD
大鼠60只, 体重200 g±20 g, 雌雄各半. 动物来源: 成都

达硕实验动物有限公司(许可证号: 0017656), 标准饲

养. 用SPSS 13.0中random seeds程序将60只清洁级SD大

鼠按性别随机分为6组, 分别为重度便秘组、轻度便秘

组、对照组, 每组各20只. 分组后各组间体重无显著性

差异. 
1.1.2 主要试剂及仪器: 复方地芬诺酯(主要成分为苯乙

哌啶), 购自河北赛克药业. 蔗糖, 上海上棠食品有限公

司生产市售蔗糖. 
仪器包括: (1)自制大鼠用高架十字迷宫[6](elevated 

plus-maze, EPM), 由两个开放臂(open arm, 长×宽为50 
cm×10 cm)、两个相对封闭臂(close arm, 长×宽×高为 
50 cm×10 cm×40 cm)、一个中央平台(central platform, 
10 cm×10 cm)构成, 材料黑色塑胶. 开放臂、封闭臂相

互垂直成十字状; 迷宫固定于十字支架, 支架高50 cm. 
(2)称量仪, BAS224S型电子天平, 赛多利斯科学仪器有

限(北京)公司. (3)摄像机, 市售数码摄像头, 接于电脑.
1.2 方法

1.2.1 造模方法: 按慢传输型便秘的发病机理, 以复方地

芬诺酯灌肠以使大鼠的结肠蠕动减慢, 同时促进水的

重吸收, 以使其大便含水量下降、停留结肠时间长, 达
到便质干、硬、排便频率下降的目的, 类似于慢传输

型便秘. 
1.2.2 给药途径及方法[7]: 便秘组采用灌胃构建慢传输型

便秘模型大鼠, 重度便秘组给药剂量为12 mg/kg, 中度

便秘组给药剂量为8 mg/kg, 持续时间为30 d. 实验期间

每周记录1次大鼠粪便粒数、粪便干质量及大鼠体质

量, 并根据粪便及体重变化适当增减给药剂量, 避免动

物死亡. 至慢传输便秘模型组大鼠粪便粒数、首粒黑便

排出时间与正常组有显著性差异则建模成功. 
1.2.3 观察指标及检测方法: (1)排便情况[8]: 便秘大鼠总

体情况, 以及粪便的质量、硬度、粒型等. (2)应激行为

观察: 空瓶应激试验, 包攻击行为(攻击、撕咬空水瓶

或笼子), 修饰行为(梳理毛皮和洗脸); 探究行为(前后左

右运动情况或前往水瓶位置). 选取大鼠生理活跃时间

进行观察(夜间9点到11点), 每2只动物观察10 min、每

天观察一组, 共9 d, 每只动物计3次, 取平均值. 每次观

察, 以10分钟内出现1次行为记1分. (3)高架十字迷宫测

评: 观察指标: 进入开放臂次数(open arm entry, OE): 进
入到任一开放臂的次数, 大鼠中心点进入算一次, 中心

点退出, 即算一次探索结束; 进入开放臂时间(open arm 
time, OT): 大鼠在开放臂内停留的时间, 单位s; 进入闭

臂次数(close arm entry, CE): 进入到任一闭臂的次数, 大
鼠中心点进入算一次, 中心点退出, 即算一次探索结束; 
进入封闭臂时间(close arm time, CT): 大鼠在闭臂内停

留的时间, 单位s. 分别计算出进入开放臂和闭臂的总次

数(OE+CE)、开放臂进入次数比[OE%, 即OE/(OE+CE)
×100%]、开放臂停留时间比[OT%, 即OT/(OT+CT)×
100%]. 每只大鼠高架十字迷宫实验结束后, 均立即断头

处死, 取脑称重. 观察方法: 大鼠置于昏暗实验环境下的

中央臂后实验人员立即离开. 以遮挡了指示灯的摄影机

观察下5分钟内大鼠置于十字迷宫的表现, 并记录上述

数据. 每只大鼠实验结束后, 清除粪便, 并用75%乙醇清

理迷宫, 以掩盖气味. (4)糖水偏爱试验测定: 动物模型

建立成功后, 即实验第31天大鼠单笼饲养, 对大鼠进行

基础糖水/纯水消耗实验. 应激前先训练动物适应含糖

饮水, 每笼同时给予装有1%蔗糖水的2个小瓶. 24 h后同

时给予每只大鼠事先量好的2瓶水, 1个瓶装1%蔗糖水, 
1个瓶装纯水. 1 h后取走2瓶并称质量. 每只大鼠进行1
次液体消耗实验, 实验前禁水24 h, 其余操作同前. 计算

应激后动物的液体总消耗、糖水消耗、纯水消耗及糖

水偏爱百分比(糖水偏爱百分比 = 糖水消耗/总液体消

耗×100%). 
统计学处理 以SPSS 16.0进行数据分析. 计量资料

以单因素方差分析、计量资料以独立样本t检验进行统

计学分析, 其中计量资料以mean±SD表示. 以P＜0.05
为具有统计学意义. 

2  结果

2.1 实验动物情况 60只大鼠分3组, 每组均20只; 其中重

度便秘模型组中3只动物退出, 轻度便秘模型组1只退

出. 各组均补充至20只, 计入最终结果. 
2.2 排便情况 与对照组比较, 便秘大鼠总体精神差、活

动减少, 体重减轻, 进食量小; 同时大便较干、硬, 粒型

较小. 体重测量方面, 重度STC组大鼠造模后体重低于

对照组(P <0.05); 但轻度STC组及对照组、重度组与轻

度组相比, 结果无统计学差异. 
重度STC组大鼠日均粪便粒数小于轻度STC组及

对照组, 日均排便粒数减少(P<0.05); 轻度STC组与对照

组之间大鼠日均粪便粒数差异无统计学意义(P >0.05). 
粪便干质量在3组间的差异无显著性意义(P>0.05). 重度

STC模型组与轻度模型组均较对照组首粒黑便排出时

间延长(P<0.05)(表1). 
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2.3 应激行为观察 对于攻击行为及修饰行为, 各组间两

两比较均未见结果具有统计学意义(P >0.05). 仅探究行

为, 重度、轻度STC组均较对照组有显著性差异, 且重

度模型组差异尤其明显(P <0.01); 两模型组间无统计学

差异(P>0.05)(表2). 
2.4 高架十字迷宫测评 各组间分别进行开放臂进入

总次数百分比、开放臂滞留时间比以及进入两臂总

次数的对比, 均未发现彼此间存在统计学显著性差异

(P>0.05)(表3). 
2.5 糖水偏爱试验 重度STC模型组大鼠糖水消耗量显

著小于对照组(P <0.01); 轻度模型组与对照组及重度组

之间大鼠糖水消耗量无显著性意义(P  = 0.17). 重度STC
模型组大鼠糖水偏爱百分比小于对照组(P<0.05)及轻度

组(P <0.05); 轻度模型组与正常组之间大鼠糖水偏爱百

分比差异无显著性意义(P>0.05)(表3). 

3  讨论

长期以来, 慢性便秘的合理诊治都是消化胃肠领域关注

的热点. 目前普遍认为慢性便秘是一种功能性胃肠病, 
目前采用“功能性胃肠病”的罗马标准进行诊断, 此标

准已于2016年发表第Ⅳ版[9]. 
便秘作为一种独立的疾病概念被接受的时间并不

长. 以往, 便秘通常被定义为“由多种疾病导致的排便

困难或费时费力的症状”. 因此, 对便秘的治疗也正在

经历从单纯对症处理到系统诊治、慢病管理的转向过

程. 然而这一过程数年来进展缓慢: 便秘患者在就诊时

仍有很大机率被单纯处以刺激性泻剂, 有学者指出[10], 
STC的诊治疗效不满意, 与罗马标准关于功能性便秘的

诊断建立在以症状和患者主观感受为诊断要点上有一

定关系. 即由于本病诊断、疗效都以症状改善为评价方

法, 那患者的排便感受的重要作用不可替代. 而排便感

受相对主观, 客观评价指标欠缺; 这或许导致STC患者

的精神情绪、切身感受将对治疗效果满意度产生直接

影响. 
鉴于便秘与心理异常存在密切关联, 医师在临床中

如何基于其症状以及行为方式按《指南》进行诊断、

治疗？就每位具体患者而言, 医师应该如何评判是否应

给予患者进行精神心理干预？甚至, 治疗应以胃肠病为

主, 还是精神心理异常为主？上述问题目前常采用填写

相关标准化量表进行精神心理评估, 但由于我国文化环

境、患者理解偏差等原因, 常常导致较为准确地评估患

者情况并不容易. 有学者建议[11]对慢性便秘患者常规进

行专业心理咨询, 以便明确便秘的分期后采取相应的治

疗方法; 但患者易出现抵触心理. 因此, 本研究通过实验

动物建立STC模型并观察其相应行为, 目的即在于排除

患者自身的矫饰, 以慢传输型便秘是否将导致行为异常

进行观察分析, 再由此推知此类行为可能与何种心理精

神异常有关. 
从实验结果来看, STC模型大鼠总体精神差、活动

减少, 体重减轻; 大便较干、硬, 粒型较小. 而重、轻度

两组STC组大鼠较正常对照组首粒黑便排出时间延长; 
重度组日均粪便粒数较轻度组及对照组少. 可见重度与

轻度STC组大鼠由于造模药物剂量不同而出现了较好

的区分. 造模成功后, 空瓶应激实验中, 攻击行为、修饰

行为两项指标三组间均未见无明显统计学差异; 仅探

究行为上, 两模型组较对照组均有明显提高, 其中重度

组显著高于对照组(P <0.01). 这能部分说明探究行为的

增强与病情严重程度有关. 不确定性的空瓶应激通常是

作为给实验动物复制焦虑模型时使用的, 其攻击、修饰

与探究三种行为的观察本身既可以作为评判焦虑建模

成功与否的指标, 有可以用之观察动物是否有焦虑的行

为. 本实验复制便秘动物模型成功后, 直接观察动物的

空瓶应激行为以评价其是否符合焦虑表现. 
在高架十字迷宫实验中, 各组间实验结果无显著

性差异; 糖水偏爱试验中的糖水消耗量指标, 重度组低

于对照组; 糖水偏爱百分比指标, 重度组则高于轻度组

及正常对照组. 这说明便秘模型动物存在一些行为学异

常, 且异常程度与便秘严重程度之间存在正向关联. 但
本实验中并未出现区分度非常良好的观察结果, 提示可

能存在的三个原因: 一是本实验中动物模型建立时间可

能不足够长; 而临床中许多患者的病史长达数十年. 在
实验中, 便秘这一刺激因素的作用时长不够, 故实验动

物的许多行为改变尚未充分显露. 二是精神心理疾患分

为不同的类型如焦虑、抑郁、强迫等, 但这些不同类型

常可同时存在于同一患者. 在本实验中, 便秘大鼠的行

为学表现可能是多种精神心理异常类型的复合表现, 故
特征性不强. 三是最重要的, 即本实验是通过建立STC
便秘模型后, 观察大鼠行为的; 应与构建焦虑、抑郁的

大鼠模型后观察其排便习惯相互参考[3]. 因慢性便秘与

焦虑、抑郁等精神心理异常何者为因、何者为果的问

题并无定论, 目前研究仅能说明此二者存在关联. 这也

许是当今《指南》中没有说明心理异常的评估方式, 以
及进一步给出干预的具体方案的原因. 

但本实验结果仍能带给我们有意义的提示: 便秘

因素的确可使实验动物出现行为异常; 这些行为与便

秘症状的严重程度有关. 这些行为背后的心理异常类型

可能较为复杂, 但在本实验中总体来看倾向于抑郁. 虽
然实验动物的观察结果不可套用至临床, 但仍有一定启

发意义. 如本实验中, 单纯便秘因素下的大鼠在一定时

期内并未出现严重地行为学异常, 提示临床诊治便秘应
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正规、积极. 另外, 严重且长期的便秘, 应将排除心理疾

病的躯体症状摆在诊治关键位置. 如有可能, 应加强多

学科联合诊治以取得更加满意的远期疗效, 进一步推进

STC的正规化诊治.

文章亮点

实验背景

功能性便秘属于功能性胃肠病范畴, 是临床常见疾病. 
其病程长、治疗不易, 是目前胃肠病领域的研究热点问

题之一. 在治疗本病的同时应处理患者的精神心理异常

是诊治共识, 但二者的相互关系尚不清楚. 本文拟通过

对便秘模型大鼠的行为学观察, 推测二者的相互关系. 

实验动机

本文通过对便秘模型大鼠的行为学观察来分析其心理

异常类型, 并推测功能性便秘与心理异常之间的关系. 
由于临床中患者可能出现对心理状态的刻意隐瞒, 因此

往往很难在确知二者的关系. 本文通过实验研究, 可以

比较客观地评价功能性便秘、行为与心理异常间的关

联性. 

实验目标

本文拟找出便秘模型大鼠的行为学体现了其何种心理

异常. 试验结果提示为抑郁. 这对功能性便秘的临床诊

治过程中应加强对患者的心理干预有重要的指导作用. 

实验方法

本文采用了大鼠造模, 通过对模型动物包括攻击行为、

高架十字迷宫试验和糖水消耗试验等行为观察得到数

据后进行统计学分析, 认为便秘大鼠的行为倾向于抑

郁. 既往研究中未见类似方法. 

实验结果

本文的研究内容基本实现了试验设计目的, 研究结果对

临床诊治功能性便秘有指导意义. 由于动物实验能排除

患者刻意地隐瞒真实心理状态, 因此结果相对客观, 对
功能性便秘的动物实验研究有一定启发. 

表  1  大鼠排便及体重情况表

     指标 对照组 重度便秘组 轻度便秘组

粪便粒数(粒/d) 42.17 ± 7.01   27.79 ± 4.33ac 36.25 ± 5.29

粪便干质量(g/d)   6.43 ± 2.21   5.87 ± 1.96   6.26 ± 2.50

造模前体重(g) 200.10 ± 10.94 203.07 ± 12.06 207.15 ± 15.07

造模成功后首日体重(g) 390.53 ± 86.53  313.87 ± 64.14a 335.72 ± 95.41

aP<0.05, 与对照组相比; cP<0.05, 与轻度组相比.

表  2  应激行为观察表

     攻击行为 修饰行为 探究行为

对照组 1.55 ± 1.05 1.75 ± 0.92 2.85 ± 0.99

重度便秘组 2.65 ± 1.18 1.70 ± 0.73  3.60 ± 1.39b

轻度便秘组 2.05 ± 1.00 1.25 ± 0.91  3.25 ± 1.52a

aP<0.05, bP<0.01与对照组相比.

表  3  高架迷宫与糖水消耗试验观察表

     对照组 重度便秘组 轻度便秘组

开臂入次百分比(%)   30.69 ± 25.86 32.15 ± 12.72   28.23 ± 18.98

闭臂滞留时间比(%)   16.15 ± 18.64 19.32 ± 14.11   24.18 ± 19.15

进臂总次数(次) 14.65 ± 6.92 22.67 ± 13.88 15.67 ± 8.84

糖水消耗量(g)   7.12 ± 2.86   3.54 ± 1.73b   5.97 ± 3.01

糖水偏爱百分比(%)   79.98 ± 20.16    62.15 ± 17.82ac   70.55 ± 26.57

aP<0.05, bP<0.01与对照组相比; cP<0.05, 与轻度组相比.

 文章亮点
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实验结论

本研究发现功能性便秘能引起模型动物的行为改变, 但
不能说明便秘通常会引起心理异常. 便秘与心理异常之

间的关联可能是多因素的, 短期的便秘症状并不一定会

造成明显心理异常. 便秘如能得到正确治疗、及时缓解

以缩短其病程, 对降低治疗难度将是有益的. 

展望前景

本研究的不足在于造模时间短, 不能对便秘与心理异常

之间的关系做进出更有力的进一步说明. 今后, 同类型

研究应将动物模型的时间延长以进一步说明便秘与心

理异常之间的关系. 
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