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抑郁情绪模型大鼠旷场数据的聚合分析****★◆ 

苏云祥1, 2，魏  盛1, 2，谭  倩2，柳  新2，杜希扬1,2 

 

Aggregate analysis of open field data in depression model rats    

Su Yun-xiang1, 2, Wei Sheng1, 2, Tan Qian2, Liu Xin2, Du Xi-yang1, 2 

文章亮点： 

首次将数据聚合分析法应用于造模后大鼠模型的行为学数据中，结果说明恰当的立意聚合可以大幅提升抑郁情绪大鼠

旷场数据的可信度与稳定性。 

 

Abstract 

BACKGROUND: Repeated measurements of open field data and proper data aggregation based on additivity can significantly 

improve the stability and consistency of the open field test in normal rats. Is this method applicable to model rats? 

OBJECTIVE: To explore the best aggregate measurement of ambulation score in the open-field test of the depression model rats.  

METHODS: Depression models in rats were constructed using chronic mild stimulation method. The open-field behavior indicators 

were collected every two weeks during the model construction course of 4 weeks. Pairwise aggregation analysis (continuous 

aggregation, interval aggregation, judgmental aggregation) was used. Effects of different aggregation methods on reliability and 

correlation of model preparation were compared. 

RESULTS AND CONCLUSION: Consistency coefficient Kappa showed that good reliability and correlation were obtained using 

interval aggregation and judgmental aggregation (Kappa=0.611, P < 0.05). The reliability gained using continuous aggregation 

was passable (Kappa=0.222). Intraclass correlation coefficient ICC showed that an excellent reliability was gained using 

judgmental aggregation (ICC=0.835, P < 0.01); the reliability gained using interval aggregation was good (ICC=0.792, P < 0.05)，

and the reliability gained using continuous aggregation was poor (ICC=0.196). It indicates that a proper judgment aggregation can 

significantly improve the reliability and correlation of the open-field data in depression model rats. 

 

Su YX, Wei S, Tan Q, Liu X, Du XY. Aggregate analysis of open field data in depression model rats. Zhongguo Zuzhi Gongcheng 

Yanjiu. 2012;16(28): 5170-5174.     [http://www.crter.cn  http://en.zglckf.com] 

 

摘要 

背景：多次测量正常大鼠的旷场数据，以加和方式进行数据聚合，可显著提高旷场指标的稳定性与一致性，此方法对

造模后大鼠的旷场行为是否适用？ 

目的：分析抑郁情绪模型大鼠旷场实验中活动量总得分的最佳聚合方式。 

方法：采用慢性温和刺激法复制抑郁情绪大鼠模型。在 4 周的造模过程中，每隔 1 周采集 1 次旷场行为学指标。采用两

两聚合的分析方法(连续聚合，间隔聚合，立意聚合)处理数据，比对不同聚合手段对模型制备信度及相关性的影响。 

结果与结论：①一致性系数 Kappa 结果：间隔聚合与立意聚合的聚合方式都能得到较好的可信度(Kappa=0.611，P < 

0.05)，连续聚合方式可信度一般(Kappa=0.222)。②组内相关系数 ICC 结果：只有立意聚合的可信度极好(ICC=0.835，

P < 0.01)，间隔聚合方式呈较好可信度(ICC=0.792，P < 0.05)，连续聚合方式可信度差(ICC=0.196)。说明恰当的立

意聚合可以大幅提升抑郁情绪大鼠旷场数据的可信度与稳定性。 

 

关键词：旷场实验；抑郁情绪；动物模型；数据聚合；可信度 

 

苏云祥，魏盛，谭倩，柳新，杜希扬. 抑郁情绪模型大鼠旷场数据的聚合分析[J].中国组织工程研究，2012，16(28): 

5170-5174.      [http://www.crter.org  http://cn.zglckf.com] 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

苏云祥，等. 抑郁情绪模型大鼠旷场数据的聚合分析 

ISSN 2095-4344  CN 21-1581/R   CODEN: ZLKHAH 5171 

www.CRTER.org 

Supported by: the 

National Basic 

Research Program of 

China, No. 

2011CB505102*; the 

Key Program of the 

National Natural 

Science Foundation 

of China, No. 

30930110*; the 

General Program of 

the National Natural 

Science Foundation 

of China, No. 

30973688*; the 

Science and 

Technology 

Development 

Program of 

Shandong Province, 

No. 2010GSF10290*  

     
doi:10.3969/j.issn. 

2095-4344.2012.28. 

009 

 

Received: 2011-11-03        

Accepted: 2011-11-24  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
1 山东中医药大学
脑行为分析实验
室，山东省济南市  
250355；2山东中
医药大学中医药
经典理论教育部
重点实验室，山东
省济南市   
250355 
 
苏云祥★，男，
1984 年生，山东
省烟台市人，汉
族，山东中医药大
学在读硕士，主要
从事中药调肝方
药药理研究。 
suyunxiangben
@hotmail.com 
 
通讯作者：魏盛，
讲师，山东中医药
大学脑行为分析
实验室，山东省济
南市  250355  
waysaint@ 
163.com 
 

中图分类号:R318 

文献标识码:B 

文章编号:2095-4344 

(2012)28-05170-05 

 
收稿日期：2011-11-03        

修回日期：2011-11-24 

(20110826011/ 

GW〃LX) 

 
 

 

0  引言 

 

旷场实验作为啮齿类动物自主活动度的一

种重要检测手段
[1]
，主要通过受试动物活动量来

了解动物对外界的认知能力、紧张度、兴趣度

等
[2]
，是评价抑郁动物模型的重要行为学检测指

标
[3]
。 

指标中旷场实验活动量总得分是动物探索

行为及兴奋性的总体反映
[4]
。对于正常大鼠旷场

数据的稳定性与一致性考察，国外研究者认为，

多次测量旷场数据，以加和的方式进行数据聚

合，可显著提高旷场指标的稳定性与一致性
[5]
。

但对造模后大鼠的旷场行为学指标，该法是否

依然适用，国内外相关研究报道阙如，本课题

以此为切入点展开研究。 

本实验利用经典的慢性温和刺激法制备抑

郁情绪大鼠模型
 [6]

，行旷场试验评价其行为，

采用数据聚合的方法，分析比对指标活动量总

得分的组内相关系数 (Intraclass correlation 

coefficient，ICC)
 [7]
、一致性系数

[8]
(Agreement 

index，Kappa)两个统计学参数，对指标活动量

总得分进行信度检验及参数相关性分析，考察

该模型制备的稳定性及行为学指标的可靠性。 

 

1  材料和方法 

 

设计：随机对照动物实验。 

时间及地点：于2010-11在山东中医药大

学脑行为分析实验室完成。 

材料： 

实验动物：SPF级健康雄性Wistar大鼠30

只，体质量180~220 g，由北京维通利华实验

动物技术有限公司提供，许可证编号为

SCXK11-00-0008。 

实 验 装 置 ： 旷 场 实 验 敞 箱 (100 cm×      

100 cm×50 cm)，木质，周壁及底面均为黑色，

底面用白线划分为面积相等的 25个方格    

(10 cm×10 cm)。在旷场的中心格正上方架设摄

像系统。 

实验方法： 

慢性温和刺激法建立抑郁情绪实验动物模型
[9]
：

实验大鼠于室温 (20±2) ℃，光照自8:00至

20:00，单笼饲养，自由进水饮食饲养；预适应

环境1周后，筛选体质量(180±5) g，对刺激反应

灵活机敏的14只大鼠进入正式实验，行旷场实

验。根据实验基数分为正常对照组(未建立抑郁

情绪模型)与造模组，每组7只。所有动物实验

操作比照NIH颁布实验动物福利及试用指导原

则进行。 

造模持续3周，每日包含2到5种不同应激源

予以刺激。应激源包括：剥夺饮食饮水；倾斜

鼠笼；持续光照；弄脏鼠笼(100 mL水倾倒到垫

料上)；频闪光照刺激，100次/min；间断式白

噪声刺激，85 dB；气味刺激；鼠笼内放置陌生

物品；限制进食刺激(每日3片饲料)；空瓶刺激；

夹尾刺激。 

旷场实验
[10]

： 两组于造模刺激开始前、造模

1，2，3周后的相同时间行旷场实验，提取行为

学指标。具体操作步骤为：操作者握住大鼠尾根

部1/3处，小心放入旷场正中格，用摄像系统记

录动物3 min的行为学指标。包括：①水平得分：

动物穿越底面方块数为水平活动得分(四爪均进

入的方格方可记数)。②垂直得分：直立次数为

垂直活动得分(两前爪腾空或攀附墙壁)。③旷场

实验总分：③=①+②。行为评定采用盲法。 

数据处理：将造模组大鼠4次旷场数据采用

两两加和的方式处理
[11]

。包括：①连续聚合：(造

模刺激开始前+造模1周后)/(造模2周后+造模3

周后)。②间隔聚合：(造模刺激开始前+造模2

周后)/(造模1周后+造模3周后)。③立意聚合：(造

模刺激开始前+造模3周后)/( 造模1周后+造模2

周后)3种聚合方式。 

具体造模时间安排、旷场指标提取及数据

聚合方式，见图1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 1  Schematic diagram of modeling, open-field 
test arrangements and data aggregation 
design 

图 1  造模安排、旷场提取及数据聚合方式设计示
意图 

BL: Before modeling and stimulating; W1: 1 wk after 

modeling; W2: 2 wk after modeling; W3: 3 wk after modeling 



 

苏云祥，等. 抑郁情绪模型大鼠旷场数据的聚合分析 

P.O. Box 1200, Shenyang   110004   cn.zglckf.com 5172 

www.CRTER.org 

主要观察指标：两组大鼠旷场实验结果。 

统计学分析：使用SPSS 17.0软件进行统计处理，

运用GraphPad Prism 5.0软件进行统计作图。Kappa参

数 由 Analyze→Descriptive statistics→Crosstabs 

statistics→Kappa过程完成得到；ICC参数由Analyze→ 

Scale→ Reliability Analysis过程完成得到。Kappa参数

分析前，先用分位数法将旷场实验活动量总分的数据分

为以下四组：①高分组(>75%分位数)。②偏高分组(75%

分位数~中位数)。③偏低分组(中位数~25%分位数)。④

低分组(<25%分位数)。当参数Kappa和ICC：①<0，认

为一致性强度极差。②0.0~0.2，差。③0.21~0.40，一

般 。 ④0.41~0.60 ， 中 等 。 ⑤0.61~0.80 ， 较 好 。

⑥0.81~1.00，极好
[12]

。 

   

2  结果 

 

2.1  实验动物数量分析  14只大鼠均进入结果分析。  

2.2  造模期间两组大鼠活动量总得分比较  见图2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

造模刺激3周后，与正常对照组相比，模型组活动

量总得分显著性减少(P < 0.01)，说明抑郁情绪模型大

鼠活动兴奋性及认知能力均显著性降低，评价模型制备

成功。 

2.3  造模组活动量总得分分类(高、偏高、偏低、低)

一致性检验Kappa结果  见表1，2。 

对活动量总得分分类数据聚合分析结果显示：间隔

聚合与立意聚合两种方式可得到较好的可信度(Kappa= 

0.611，P < 0.05)，方式连续聚合可信度一般(Kappa= 

0.222)。 

2.4  造模组活动量总得分一致性检验ICC结果  见表

3、图3。 

对活动量总得分数据一致性考察结果显示，方式立

意聚合具有极好的信度(ICC=0.835，P < 0.01)，间隔聚

合较好(ICC=0.792，P < 0.05)，连续聚合可信度差(ICC= 

0.196)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 2  Ambulation scores of the open-field test in 
rats 

图 2  两组大鼠旷场实验活动量总分比较 

Baseline 1 wk    2 wk     3 wk 

表 1  造模组旷场实验数据两两聚合后 3 种聚合方式 Kappa 值
比较 

Table 1  Kappa value of open-field data in model group after 
pairwise aggregation for the three aggregation 
methods                                   (n=7) 

BL: Before modeling and stimulating; W1: 1 wk after modeling; W2:       

2 wk after modeling; W3: 3 wk after modeling; 
a
P < 0.05, vs. continuous 

aggregation 

Aggregation 

methods 
Data item 

1
st
 

Quantile 
Median 

3
rd 

Quantile 
Kappa Reliability 

 

Continuous 

aggregation 

 

ITEM 

Ⅰ:(BL+W1) 

 

26.67 

 

69.00 

 

92.17 

 

0.222 

 

fair 

ITEM 

Ⅱ:(W2+ 

W3) 

6.84 31.67 34.17 

Interval 

aggregation 

ITEM 

Ⅰ:(BL+ 

W2) 

21.50 43.00 72.17 0.611
 a
 good 

ITEM 

Ⅱ:(W1+ 

W3) 

22.84 38.67 53.83 

Judgmental 

aggregation 

ITEM 

Ⅰ:(BL+ 

W3) 

11.50 43.34 58.50 0.611
 a
 good 

ITEM 

Ⅱ:(W1+ 

W2) 

33.17 37.67 72.50 

 

表 2  间隔聚合/立意聚合方式参数分组情况 
Table 2  Parameter distribution of interval aggregation/ 

judgmental aggregation                                    

The number in gray cell represents the number of rats in the same group 

after aggregation; Kappa=0.611 

ITEM Ⅰ 

ITEM Ⅱ 

Lowest 

group 

Lower 

group 

Higher 

group 

Highest 

group 
Total 

 

Lowest group 

 

1 

 

1 

 

0 

 

0 

 

2 

Lower group 1 1 0 0 2 

Higher group 0 0 1 0 1 

Highest group 0 0 0 2 2 

Total 2 2 1 2 7 

 

表 3  造模组旷场实验数据两两聚合后 3 种聚合方式 ICC 结果
比较 

Table 3  ICC value of open-field data in model group after 
pairwise aggregation for three aggregation methods 

(x
_

±s, n=7)                                    

BL: Before modeling and stimulating; W1: 1 wk after modeling; W2:    

2 wk after modeling; W3: 3 wk after modeling; 
a
P < 0.05, 

b
P < 0.01, vs. 

continuous aggregation 

Aggregation 

methods 
Data item x

_

±s ICC Reliability 

 

Continuous 

aggregation 

 

ITEM Ⅰ:(BL+W1) 

 

66.19±50.09 

 

0.196 

 

poor 

ITEM Ⅱ:(W2+W3) 23.57±16.65 

Interval  

aggregation 

ITEM Ⅰ:(BL+W2) 46.86±32.08 0.792
a
 good 

ITEM Ⅱ:(W1+W3) 42.90±31.96 

Judgmental 

aggregation 

ITEM Ⅰ:(BL+W3) 38.05±28.22 0.835
b
 excellent 

ITEM Ⅱ:(W1+W2) 51.71±33.34 
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3  讨论 

 

抑郁情绪作为不良情绪的一种，深深影响着现代人

的正常生活，其动物模型的制备与评价也日益成为国内

外研究的热点。由 Katz 等
[13]

提出的慢性温和刺激法是

目前成熟公认的抑郁情绪造模方法。Bekris 等
[9]
研究表

明，该法可诱发大鼠在行为学上表现出顽固性兴趣缺失

或快乐感缺乏。相比正常对照组，造模组大鼠活动量总

得分显著减少正是大鼠对于外界诱因兴趣减退的最好

反映。慢性温和刺激法不但使大鼠在整个造模过程中完

全暴露于一系列轻度的刺激中，而且在应激刺激强度基

本均衡的情况下，以周为单位进行造模步骤上的反   

复
[14]

，这都为数据聚合分析提供了必要前提与可能。 

信度是指多次测量结果的一致性程度，反映了一种

测量方法或工具的稳定性或可靠性。常用的统计评价参

数有：ICC 值和 Kappa 值
[15]

。ICC 系数常用于评价连

续变量或等级变量的可信度大小；Kappa 系数常用于评

价分类变量的可信度大小
[16-17]

。 

实验结果显示：经过降维处理，3 种聚合方式的

Kappa 系数比较，间隔聚合与立意聚合完全一致，可信

度较好(Kappa=0.611，P < 0.05)，连续聚合的可信度一

般。其 ICC 系数则更精确的提示，立意聚合具有极好的

可信度 (Kappa=0.835 ， P < 0.01) 间隔聚合较好

(Kappa=0.792，P < 0.05)，连续聚合可信度差。

Ossenkopp 等
[11]

认为数据聚合提升结果一致性的原因

是，多次旷场测量值经过加和后，每次检测中的误差得

以均化消减，从而暴露出数据间潜在关联，作者同时提

出方式间隔聚合是较为合适的聚合方式。本实验结果表

明，适当的数据聚合方式亦可显著提高造模组大鼠旷场

数据的一致性与可信度。方式连续聚合从根本上忽略了

应激刺激的影响，未将造模因素纳入分析范畴，故其统

计参数值均较低。方式间隔聚合可信度较高但并未达到

极高，这可能是大鼠连续测量旷场指标后耐受性增强与

累计造模效应不均的综合作用结果(ITEM Ⅰ累计 2周相

对造模效应、ITEM Ⅱ累计 4 周相对造模效应)
[18]

。3 种

聚合方式中唯有立意聚合法的 2个统计学参数都显示出

高度的可信性，这正与连续累计造模效应相等(ITEM Ⅰ

与 ITEM Ⅱ都累计 3 周相对造模效应)呼应，提示对造模

大鼠多次旷场数据的处理，可以采用平衡累计造模效应

的分类方式立意聚合数据，以提高可信度。同时极高的

可信度也反映出：本实验在模型制备过程中的操作具有

较高的稳定性与一致性。 

综上所述，多次测量旷场指标后，适当的数据聚合

可以显著提高造模大鼠旷场指标的可信度与稳定性。但

该方法是否还适用于其他动物模型及具体聚合方式的

确定都有待于进一步展开研究探讨。 

致谢：山东中医药大学脑行为分析实验室为实验提

供了实验场所及设备，在此表示感谢。 
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