
通过观察处于心理应激状态的大鼠颞下颌关节组织结构的变化!探讨心理应激对大鼠颞下颌关节组织结构的影响" 将 !" 只
成年 #$%&’(雄性大鼠随机分为实验组和空白对照组!其中实验组 )*只!空白对照组 +, 只" 对实验组施加电击#制动#气候箱#食物
诱惑等刺激!使实验组大鼠处于心理应激状态"将实验组分别于 ) 周#*周和刺激去除后 * 周时间点各处死 +, 只$对照组 +, 只同实
验组最后一批一起处死"取颞下颌关节制作病理切片!光镜下分别观察关节盘#关节软骨#关节骨质和滑膜的病理变化"结果显示!实

验组出现一些关节软骨变薄#胶原纤维脱落#关节盘裂隙等病变!其中 * 周组病变最为严重!恢复组出现修复性改变" 各组间病变总
体变化有差异!!-./.+"其中!实验 ) 周组#实验 * 周组与对照组之间病变有差异!实验 *周组与恢复组之间病变有差异!!-./.0$其
余组与组之间差异无统计学意义!!1./.0" 由此推测!长时间心理应激状态对大鼠的颞下颌关节组织结构有影响" 应激状态去除后!
其颞下颌关节的病理性改变有所恢复"
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! 引言
颞下颌关节紊乱病 !!"#$%&%#’()*+,-’& .*/%&)"&/"01.#

是口腔颌面部的一种常见病 "但其病因至今不明"危险因素
涉及龁因素$精神心理因素$免疫因素$解剖因素等多方面 234%
目前"随着医学模式由单纯的生物医学模式向生物5心理5社
会医学模式的转变"精神心理因素的作用日益受到关注% 国
内外在 !16精神心理方面的研究较少"吴高义等789报道在单一

情感交流箱刺激后大鼠颞下颌关节系统的某些结构发生了变

化% 考虑到此刺激方式单一"与人类所面对的复杂社会环境刺
激可比性较差"本研究在刺激方法上加以改进"采用多种应激
源综合刺激"以便更好地模拟人在日常生活中遇到的应激事
件2:4"探讨这种综合刺激所致大鼠心理应激状态下颞下颌关节
特定组织结构的变化"以求带来更好的临床指导意义%

" 材料与方法
"#" 实验动物

;< 只成年雄性 =*/>?& 大鼠"体重 3@A!3BC"清洁级"动物
及饲料均由新疆医科大学实验动物中心提供%

"#$ 动物分组和处理
将 ;< 只大鼠随机分为实验组和空白对照组" 实验组 :D

只&按刺激时间和处死时间点又分成 : 周组$D周组和刺激去
除后 D 周组&38周时#"即恢复组%每组 38 只#’空白对照组 38
只% 实验组中": 周组刺激 : 周后处死’D 周组刺激 D 周后处
死’恢复组先刺激 D 周"然后去除刺激"正常环境再饲养 D 周
后处死’对照组与恢复组一同处死% 采用乙醚麻醉下颈椎脱
臼处死方法%

"#% 模型建立与方法
对实验组给予足底电击$制动$气候箱$食物诱惑刺激%

电击刺激时间 8B";B#*("间隔刺激"通电 3B/"间隔 :B/"电压
;BE&电刺激仪由冀星实验仪器有限公司制造#’制动&自制铁
桶#刺激时间 ;B"DB#*(’气候箱&上海精宏实验设备有限公
司制造"温度为 D#$:D#交替"每 :F 交替 3 次’伴风机转动
噪音"3BB)G’ 灯光明暗交替" 每 3F 交替 3 次#" 刺激时间
38F’食物诱惑&食物装进敞口矿泉水瓶放于笼子上#"刺激时
间 3DF% 每天选取 8": 种刺激方法"按照预定时间实施刺激%
对照组不给任何刺激"正常饲养环境中饲养% 刺激去除后的
大鼠在与对照组相同环境中饲养 D 周%通过刺激各阶段大鼠
体重变化情况和旷场实验评分对大鼠的精神状态进行评定%
旷场实验评分方法(大鼠放入长 <BH#$DBH#$DBH#的大纸

箱"箱底方格为 IH#$IH#% 水平活动得分(大鼠跨越 3格记为 3
分"如动物沿斜线行走"以每 IH#为 3分% 垂直活动得分(即直
立次数"以动物双足离开地面为标志"无论动物站立多长时间
直至放下双足为 3分% 记录每只大鼠 I#*(内的活动情况%
"#& 标本处理
处死大鼠后"即刻解剖"所取标本结构包括关节盘$髁状

突和包绕髁突颈部的部分关节囊% 将标本固定$脱钙$包埋$

切片$JK染色%切片时沿关节头矢状方向从髁突中 3L: 切开"
制作切片中包括关节盘$关节软骨$关节骨质$骨髓腔和关节
囊髁颈部附着转折处内面滑膜% 切片由病理科医师采用盲法
阅片"判读记录结果%

"#’ 大鼠关节结果评定方法
分别观察每个关节标本的关节盘$关节软骨$关节骨质和

滑膜 ; 种组织结构"无明显异常者记为)%*"其中一种结构有
异常记为)M*"累及两种结构者记为)MM*"以此类推% 记录每
只大鼠关节的病变等级"按组整理处理数据%

"#( 统计学分析
采用 NONN3IPB统计软件进行统计学分析% 大鼠体重及旷

场实验评分采用 ! 检验" 大鼠颞下颌关节病理结果采用等级
秩和检验"以 "QBPBI为显著性差异%

$ 结果
$#" 动物观察
经过 :周和 D周的刺激后"实验组大鼠精神极度紧张"出

现毛发竖立$乱跑乱钻$大小便增多$尖叫$上下牙齿打架$对
峙等现象’饮食减少"体重增长速度减慢或负增长% 其中 D周
组上述现象更明显%对照组大鼠正常饮食"体重增长较快% 恢
复组大鼠在刺激去除后行为逐渐转为正常"饮食活跃"体重
增长加快"至处死时与对照组大鼠体型无明显差异% 大鼠体
重变化情况和旷场实验评分结果见表 3%
$#$ 大体标本观察
大鼠的颞下颌关节由下颌骨髁状突$ 关节盘和髁突颈部

附着的部分关节囊组成" 偶有髁突颈部带少许肌肉组织"关
节盘包绕覆盖髁状突头部% 对照组关节盘表面有光泽"平整"
髁状突左右基本对称% 实验 : 周组发现 : 例标本关节盘表面
光泽较差"3 例标本左右侧形态不对称’实验 D周组发现 I 例
标本关节盘表面失去光泽": 例标本左右侧形态不对称"; 例
标本关节盘中央有吸收凹陷" 未见明显穿孔% 恢复组发现 :
例标本关节盘表面失去光泽"8 例标本左右侧形态不对称%髁
状突颈部包绕的部分关节囊未见明显异常%

$#% 光镜观察
对照组大鼠髁状突关节软骨平整连续" 软骨细胞约 D"<

层’关节骨质内骨小梁排列整齐"骨髓腔无纤维化’关节盘内
外侧面光滑"由纤维结缔组织组成’滑膜无水肿及炎细胞浸
润’关节下腔腔隙大小适中"腔内无异物&图 3#%
实验 :周组大鼠髁突关节软骨表面局部粗糙" 软骨细胞

层变薄约 :"I 层’ 关节骨质内骨小梁中部分有骨细胞消失$
骨陷窝空虚’滑膜水肿明显"部分有炎细胞浸润’关节盘内面
粗糙"偶有裂隙"胶原纤维排列紊乱"关节下腔内见脱落断裂
的胶原纤维&图 8"图 ;#%
实验 D周组大鼠关节组织结构变化与 :周组相似" 病变

更加明显% 部分出现整个髁突软骨层严重变薄甚至消失"部
分髁突软骨出现裂隙"且裂隙内有肉芽组织出现 ’部分关节
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注!!与对照组相比 !"#$%&"!!与对照组相比 !"%$%’#
()*+,- ./ !"%$%& 0, 1)2304+5 67*8 *8+ 1)9*4): ;4)<3= >>/ !"#?%’ 0, 1)2304+5 67*8 *8+ 1)9*4): ;4)<3?

表 ! 实验各阶段实验组与对照组大鼠体重和旷场实验评分情况!!!!""
#$%&’ ! (’)*+, -. /$,0 $12 ,+’ */$2’ -. $3,)4$,)1* )1 ’56’/)7’1,$& */-86 $12

3-1,/-& */-86 )1 ’$3+ 6’/)-2!!!!""

检测

指标

实验组 对照组

刺激前 @周时 A周时 ’B 周时 刺激前 @ 周时 A周时 ’B 周时

’AC?@@!’B?’D B’&?’E!’@?B%> B@A?DA!’C?BB>> @E&?AD!B@?@E ’AE?@@!’B?F# BFB?’F!B’?#A @’A?&D!BC?A& C’#?EC!’A?#A
’’D?@B!@’?F@ ’&A?@A!@E?CE> B#A?’@!@’?C#>> &B?@F!B’?FB ’’#?DB!CB?F& ’#B?EA!&B?E’ A’?CB!@’?’# CD?FB!’D?&C
E?FB!B?@F BB?EB!D?#E>> @F?’F!&?E@>> ’@?DE!C?DB ’#?@&!C?B’ ’@?B’!F?#B ’E?##!F?#E ’A?BF!&?@F

体重G;
水平活动评分

垂直活动评分

图 ! 对照组关节软骨#关节盘结构正常$
关节下腔无异物!!99""

:)*; ! <-1,/-& */-86= ,+’ 1-/7$& 0,/83,8/’ -. $/,)38&$/ 3$/,)&$*’
$12 $/,)38&$/ 2)0>? @),+ 1- ’A’@)1>’/ )1 B-)1, 3$4),A C!99"D

骨质骨髓腔内出现纤维化!滑膜水肿明显"炎细胞浸润较多!
关节盘内外表面粗糙"胶原纤维排列紊乱"出现横裂及纵裂!

部分出现关节腔隙减小或消失"关节下腔内出现大量脱落断
裂的胶原纤维#图 &"图 F$%

恢复组大鼠关节组织结构变化程度与 @ 周组相似" 较 A
周组好转"部分关节盘内面有新生肉芽组织出现"有损伤后
修复表现#图 D&%
具体评判结果见表 B%

图 E 实验 F周组关节软骨变薄$关节下腔内
有胶原纤维脱落!!99""

:)*; E G56’/)7’1,$& ,+/’’ @’’> */-86= $/,)38&$/ 3$/,)&&$*’
,+)11)1*? @),+ ,+’ 3-&&$*$1 .)%’/0

3$0,’2 )1 B-)1, 3$4),A C!99"H

图 F 实验 F 周组滑膜出现炎症水肿!!99""
:)*; F G56’/)7’1,$& ,+/’’ @’’> */-86= @),+ )1.&$77$,)-1

’2’7$ )1 0A1-A)$& 7’7%/$1’ C!99"H

图 I 实验 F 周组关节软骨变薄$关节盘出现裂隙!!99""
:)*; I G56’/)7’1,$& ,+/’’ @’’> */-86= ,+’ $/,)38&$/ 3$/,)$*’

,+)11)1*? @),+ ,+’ .)008/’ )1 $/,)38&$/ 2)03 C!99"H
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注! !组总体比较 !"#$#%"&与对照组相比 !"#$#’#!与恢复组相比 !"#$#’$
()*+,- ! "#$#% ., /)01.2+3 45 6)72 82)71, ., . 9:);+< &= ! "#$#’ .,

/)01.2+3 94*: *:+ /)5*2); 82)71= != !"#$#’ ., /)01.2+3 94*: *:+
2+/)>+2+3 82)71$

表 ! 大鼠颞下颌关节组织结构病变评判
"#$%& ! ’(#)*& +, -&./+0+.#)12$3%#0 2) 0#-4 2) &#5( *0+3/

6 讨论
心理学动物模型的建立为研究应激与人类各种疾病之间

的联系提供了重要的客观依据!学者们在建模中运用的刺激
方法种类很多! 根据研究目的的不同而选择不同的刺激方

法"考虑到人类在社会中所面临的精神压力方式并非单一!本
研究在制作心理应激动物模型时参考了董艳芬等 ?!@#A4;;5+2 B
等 ?’@#张红梅?C@#亓晓丽等?D@的方法!综合选用间隔足底电击#铁
瓶制动#气候箱和食物诱惑 ! 种主要刺激方法!涉及刺激类型
较多!使动物面临的刺激因素交叉!尽可能使刺激效果得以综
合" 各种刺激强度的选择综合以上文献中报道和本实验预实
验的刺激效果而确定!没有对大鼠造成明显的躯体损伤"大鼠
受刺激后食欲下降!摄食#摄水量明显较对照组少" 体重增长
趋势明显减慢或出现负增长!与文献报道结果一致?E@" 究其原
因!一方面可能与大鼠受刺激后食欲减退#摄食减少有关!另
一方面可能与大鼠受刺激后全身处于紧张状态#肌肉收缩#体
能消耗过大有关" 同时!还对大鼠进行旷场实验!旷场实验水
平得分反应动物的兴奋性 !垂直得分反映对环境的适应程
度 ?F@" 实验组大鼠受刺激后!水平得分和垂直得分均明显高于
对照组!表明大鼠受到刺激后兴奋性和敏感性增强!对周围环
境的不确定性和探究活动增多" 文献 ?%#@中对大鼠精神行为
评价!也较好地应用了此项评价标准"从以上两种评价结果来
看!大鼠心理应激状态的动物模型构建是成功的!可用以临床

图 7 实验 8 周组关节软骨变薄!表面粗糙!骨髓腔有纤维化!
关节盘裂隙!关节下腔严重缩窄"9::!#

;2*< 7 =>/&02.&)-#% 42> ?&&@ *0+3/A -(& #0-253%#0 5#0-2#*&
-(2))2)*B -(& 430,#5& 24 )+- 0+3*(B ?2-( -(& ,24430&
2) #0-253%#0 1245 #)1 ,2$0+424 2) 5#C2-#4 .&13%%#024B
D2+)- 5#C2-E 24 12.2)24(2)* +0 124#//&#02)*"9::!$

图 8 实验 8周组关节软骨出现裂隙!裂隙内有肉芽组织!
关节下腔有胶原纤维脱落%9::!$

;2*< 8 =>/&02.&)-#% 42> ?&&@ *0+3/A ?2-( -(& ,24430& +,
5+)1E%#0 5#0-2%#*& #)1 *0#)3%#-2+) -2443& 2) 2-B

#)1 ?2-( -(& 5+%%#*#) ,2$&04 5#4-&1 2)
D+2)- 5#C2-E"9::!$

图 F 实验 G周组关节软骨消失 "9::!$
;2*< F =>/&02.&)-#% 42> ?&&@ *0+3/A -(&
5+)1E%#0 5#0-2%#*& 24 124#//&#02)* "9::!$

图 H 刺激去除恢复组关节盘内面出现肉芽组织修复"9::!$
;2*< H =>/&02.&)-#% 42> ?&&@ *0+3/B #,-&0 5&#42)*

4-2.3%#-2+)A ?2-( *0#)3%#-2+) -2443& 2)
2)-&0)#% 430,#5& +, #0-253%#0 1245 "9::!$

评分结果
大鼠例数
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本期推理小游戏答案

对 !" 个人和 !" 个房间分别编号!! 号队员在 ! 号
房间""号队员在 "号房间##把 ! 号房间的钥匙放在 "
号房间"把 " 号房间的钥匙放在 # 号房间"以此类推"!!
号房间的钥匙放在 !" 号房间"!" 号房间的钥匙放在 !
号房间$ 这样"回来的任何一个人"只要打开自己的房间
就能拿到下一个房间的钥匙" 用下一个房间内的钥匙打
开下一个房间$ 这样任何一个人回来都能打开所有的房
间了$

疾病的实验研究!
此外"有人报道雌激素对颞下颌关节系统存在一定的影

响 $!!%"本研究全部选用雄性大鼠"避免雌激素产生交叉影响!
机体在受到各种强烈因素刺激时"内外环境超出正常阈

值" 出现以交感神经兴奋和垂体&肾上腺皮质分泌增多为主
的一系列神经内分泌反应以及免疫系统的应答反应"引起各
种机能和代谢的改变 $!"&!#%! 本实验大鼠颞下颌关节标本组织
切片观察结果显示"大鼠在长时间的应激状态下机能代谢改
变"特定的组织结构也发生了病理性改变! 实验 #周时"关节
组织结构出现关节软骨变薄#滑膜炎症水肿#关节盘胶原纤
维脱落等情况"病变程度相对较轻$实验 ’ 周时"关节组织结
构的病理性改变加重"出现关节盘裂隙#关节软骨裂隙#关节
骨质凹陷吸收#骨髓腔纤维化等类似骨关节病的器质性改
变 $!(%$而恢复组大鼠关节组织结构的病理性改变又相对好转"
滑膜炎症水肿减轻或消失"关节软骨层增厚"部分裂隙区出
现肉芽组织"有损伤后修复迹象!此外对照组观察结果中有 (
例出现轻微滑膜炎症水肿#关节软骨变薄等情况! 因 )*+ 的
自身危险因素较多"出现轻微滑膜炎症可能与龁因素#免疫
因素或自身关节炎症有关$关节软骨细胞层数减少可能与病
理评判标准把握尺度或关节软骨发育不足有关! 本实验采用
光镜观察"对所观察标本中某种结构病变程度大小很难量化
评定"这是实验的不足之处"希望今后随着研究的深入和实
验条件的改善得到弥补! 但是从现有的实验结果可以看出大
鼠关节病变发展的趋势! 大鼠在应激的强度和时间超过了颞
颌关节%),-./0/ -123456710 8/429: )*8&自身代偿的能力时"
应激就成为病理性负荷"影响 )*8的功能和代谢"直至损伤!
在实验中"实验 ’周组关节总体病理性变化程度要大于实验
#周组"但也发现有些裂隙区出现新生肉芽组织"存在损伤的
修复"说明破坏与修复同时存在"在应激状态下破坏大于修
复$而恢复组关节总体病理性变化程度好转"出现关节软骨
的增厚和一些新生的滑膜细胞"关节盘裂隙区有肉芽组织修
复痕迹"说明应激去除后")*8发挥自身代偿能力"修复占据
主导地位!

! 结论
本实验中大鼠心理应激下表现为高度紧张# 恐慌状态"

而长时间处于这种状态下"大鼠的颞下颌关节组织结构发生
了病理性变化: 证实心理应激对大鼠颞下颌关节组织结构存
在一定的影响! 但心理应激影响颞下颌关节组织结构改变的
作用机制还不明了"尚待进一步研究!
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