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摘要: 实验动物在生命科学领域起着重要的基础性支撑作用, 其巨大贡献往往与以承受痛苦和死亡为代价。

斑马鱼作为重要的模式生物, 近年来成为应用最广泛的实验动物之一。如何在保护实验结果科学可靠的前提

下保障斑马鱼福利, 是本领域科研人员面对的重要问题。文章系统讨论了斑马鱼研究中实验动物福利的关键

点, 涵盖痛苦感知、水环境、饲育、实验操作、运输及安乐死等方面, 为提升实验室斑马鱼生存质量, 推动实

验鱼标准化进程提供理论支撑与实践参考。
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实验动物作为生命科学研究的重要组成部分,
在基础生物学、生物医学、药物研发、环境毒理

学等诸多领域中扮演重要角色
[1, 2]

。实验动物给科

学研究带来巨大贡献的同时, 自身福利却在实验中

受到损害。实验动物福利是指人类保障实验动物

健康和快乐生存权利的理念
[3], 保证实验动物得到

适宜的生活条件和正确地对待, 尽量减少其痛苦和

不适。其中“3Rs”原则是最为广泛接受的理论, 即:
通过改进和规范实验设计与操作, 减少(Reduce)使
用动物的数量; 优化(Refine)饲养与实验操作, 减少

动物承受的痛苦和伤害; 使用其他手段替代(Re-
place)动物实验, 或以低等动物替代高等动物

[4]
。

斑马鱼(Danio rerio)是原产于印度半岛的杂食

性热带淡水鱼类。20世纪50年代以来被引入生物

学实验室, 逐渐成为经典的模式动物。斑马鱼因其

体型小、发育快、体外受精、体外发育、胚胎透

明、与人类基因组同源性高等特点, 被广泛应用于

生命科学、健康科学、环境科学、水产科学等研

究领域, 是国际上应用范围最广的实验鱼类
[5—7]

。

我国斑马鱼研究体量全球占比 , 从21世纪初的

1%增至2024年的40.5%, 已成为全球斑马鱼研究体

量最大的国家(图 1)。与之不匹配的是, 在斑马鱼

质量控制的各个方面一直缺少详尽的标准规范; 而
关乎斑马鱼实验动物福利的规范几乎空白。本文

结合国内外涉及斑马鱼福利保护的相关规范内容,
从痛苦压力感知、水环境、饲育、实验操作、运

输和安乐死等方面进行讨论, 旨在为科研人员提供

兼顾实验可行性与动物福利的技术参考。

 1    斑马鱼的痛苦和压力感知

感知痛苦和压力的能力是动物适应生存环境,
保护自身的重要能力。执行该功能的大脑区域、

生理反应的发生机制、相应的神经递质和分子机

制从人到哺乳动物到鱼是相对保守的
[8, 9]

。正因如

此, 近年来斑马鱼也逐渐成为研究疼痛、情绪和压

力反应的重要模型
[10—12]

。我们在考虑斑马鱼福利
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的时候, 应参考这些研究成果所提供的新认知
[13]
。

研究发现, 5 dpf (Days post fertilization, 受精后

天数)的斑马鱼仔鱼已具备较完整的伤害感受能

力, 在受到有害刺激时, 会表现出典型的“扭动”或
“甩尾”等逃避行为, 这些行为可量化评估疼痛程

度
[14]
。成鱼的情绪反应更为复杂, 包括急性应激

(如短暂剧烈游动)、恐惧(如冻结行为)和长期压力

反应(如社交回避)等[15]
。在感知压力的情况下, 斑

马鱼激活下丘脑–垂体–肾间组织 (Hypothalamic-
Pituitary-Interrenal, HPI)应激轴, 其结构和功能都和

哺乳动物的下丘脑–垂体–肾上腺 (Hypothalamic-
Pituitary- Adrenal, HPA)应激轴基本一致

[8, 16]
。在生

理层面, 斑马鱼会产生诸如前列腺素内过氧化物合

酶2a  (Ptgs2a)表达上调
[11]
、皮质醇 (主要应激激

素)水平升高、体温短暂上升及心率加快等
[17]
反应,

与哺乳动物的应激生理高度一致, 表明斑马鱼具备

类似的情绪体验能力。斑马鱼感知疼痛、恐惧和压力

等的神经网络与分子机理也和哺乳动物极为相

似, 依赖于瞬时受体电位离子通道家族(Transient
receptor potential  cation  channel,  TRP),  如TRPV1、
TRPA1的激活, 这些通道在外界伤害性刺激下触发

动作电位, 并传递至中枢神经系统
[11, 12, 15]

。斑马鱼

成鱼不仅可因外力伤害表现出痛苦和恐惧的行为

模式, 甚至可在自身并未受到直接伤害的情况下,
通过视觉或化学信号识别同类的痛苦, 并表现出类

共情行为。例如, 当观察或感知其他个体受到伤害

时, 催产素(与共情和社会联结相关的神经肽)水平

会上升, 并出现模拟应激行为。这种社会性情绪传

递的表现, 说明斑马鱼可能具备一定程度的共情能

力, 进一步强化了对其福利保护的合理性
[15]
。

传统观点认为仔鱼神经系统尚未成熟, 但研究

证实, 5 dpf的斑马鱼已具备基本的疼痛感知能力,
因此该阶段应作为福利评估的起点, 在实验设计中

需要考虑仔鱼的应激敏感性, 避免不必要的伤害性

操作 , 既可提高存活率 , 也可维护实验数据稳定

性。除直接伤害外 , 间接应激(如旁观同类的痛

苦、不适宜的饲养环境)也可能影响实验结果。因

此, 需优化实验条件以减少非必要的干扰。依据已

知的研究成果, 本文建议针对5 dpf以上的斑马鱼

(即从仔鱼期开始)进行实验动物福利讨论。相关科

研工作应通过完善饲育环境、优化实验设计、改

进操作步骤及推广相关标准规范等方法, 在保障研
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图 1    中国斑马鱼研究体量全球占比发展趋势

Fig. 1    Trends in China’s share of the global zebrafish research volume
本图显示在Web of ScienceTM Core Collection中以zebrafish为关键词搜索发表的研究论文数量后, 计算中国发表论文的全球占比; 图中

浅灰色柱代表全球发表斑马鱼相关论文总量, 深灰色柱代表中国发表论文数量, 百分比数字为中国研究的全球占比

This figure shows the number of research papers found in the Web of ScienceTM Core Collection using the keyword “zebrafish”, followed by
the global share of papers published in China; The light gray bars in the figure represent the total  number of papers published worldwide
related to zebrafish, while the dark gray bars represent the number of papers published in China; The percentages indicate the global share of
Chinese research
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究质量的同时提高斑马鱼的福利水平。

 2    养殖环境

鱼类终身生活在水中, 水环境直接影响鱼类的

健康和生存状况, 是最基本的福利条件。影响实验

室斑马鱼福利的水环境指标主要包括水温、水质

和光照等。

水温影响斑马鱼的发育、生长、摄食、新陈

代谢、繁殖和行为能力
[18, 19]

。野生斑马鱼的温度

耐受范围为5.3—39.8℃[20]
。然而, 动物耐受的温度

范围与其适宜的温度范围不同, 在非适宜温度下生

活, 不仅会增加新陈代谢成本, 而且影响其发育、

繁殖和存活率
[21]
。对于实验室斑马鱼而言, 饲养温

度和每日温度循环周期会影响仔鱼期和稚鱼期的

存活率、生长、表观性状和性别决定
[22, 23]

。斑马

鱼养殖水温宜控制在25—28.5℃。

水质是影响斑马鱼健康和福利的最重要因素,
水质差或者不稳定会导致斑马鱼压力过大、繁殖

能力降低或不繁殖, 甚至引发疾病和死亡
[24, 25]

。常

见的水质因素有pH、电导率、硬度、溶解氧、氨

氮和氯的含量
[24, 26], 其中一些水质因素之间相互影

响
[21]
。

水体pH是实验室斑马鱼养殖环境中对健康影

响最大的因素之一, 且会影响其他水质参数的变化,
应保持在稳定的范围内。斑马鱼野外自然群体生

长的水环境pH在5.9—9.8[13], 实验室养殖环境下

pH过高可能会引起斑马鱼出现代谢紊乱、生长抑

制和繁殖障碍等症状, 过低会易于感染疾病甚至死

亡
[27]
。斑马鱼养殖水的pH宜控制在7—8。电导率

是水中溶解性离子或盐的浓度, 在一定温度下, 养
殖水的电导率与盐度存在密切相关性, 且多数斑马

鱼养殖设备通过监测电导率来代表水体盐度。斑

马鱼野外生长环境的电导率在10—271 μS/cm [28]
。

在实验室养殖环境下, 如果长时间暴露在过高或过

低电导率的水环境中, 会对斑马鱼的能量代谢和繁

殖能力产生负面影响
[24]
。因此, 斑马鱼养殖水的电

导率宜控制在500—800 μS/cm。水的总硬度指水

中Ca2+
、Mg2+

、Fe2+
等二价阳离子的总浓度, 硬度

太高会引起能量代谢失衡从而导致健康问题, 太低

会影响斑马鱼的繁殖
[24]
。斑马鱼养殖水的硬度宜

控制在75—200 mg/L CaCO3。水体中的溶解氧不

足会造成生理代谢失衡、行为与发育异常甚至死

亡, 而可溶性气体过饱和会引起气泡病
[29]
。斑马鱼

养殖水中溶解氧宜控制在6—8 mg/L。水体中不同

形态的氮, 在一定环境条件下可相互发生转化, 构
成氮循环。氨氮含量过高会引起斑马鱼极度兴

奋、厌食、停止生长, 继而死亡, 有些病鱼会在体

表形成溃烂
[29]
。主要监测氨氮水平的指标: 非离子

态氨、亚硝酸盐和硝酸盐的浓度; 含量分别宜控制

在低于0.02、0.1和10 mg/L。斑马鱼对游离氯基本

不耐受
[29], 氯中毒会导致斑马鱼呼吸困难, 鳃肿胀

变红和坏死
[30]
。斑马鱼养殖水中的游离氯含量应

为0。
适当的光照有利于斑马鱼的繁殖, 并且很大程

度上减少斑马鱼的压力。稳定的光周期影响斑马

鱼的生理和行为, 包括生长、发育和繁殖
[24, 31]

。斑

马鱼养殖环境的光周期宜设定为14h光照、10h黑
暗, 或者12h光照、12h黑暗。水面光照强度太低会

影响斑马鱼产卵, 太高不仅会在养殖环境中滋生藻

类, 也会影响斑马鱼的行为, 增加焦虑程度
[32]
。斑

马鱼养殖环境水面光照强度宜控制在54—324 lx。
表 1列出了国内外相关标准和指南中水环境因

素的参考值。在实验室环境下, 斑马鱼通常养殖在

集中式或独立式循环养殖系统中, 此类系统建成和

稳定运行后, 仍需继续监控各项水质因素, 并定期

手工检测, 避免因水质异常导致斑马鱼出现应激或

健康问题。

 3    环境丰富度

在环境因素中, 除健康的水环境外, 环境丰富

度也会影响实验鱼的福利。丰富饲养环境是指通

过丰富圈养动物所处的物理环境, 减少异常行为,
增强个体生理–行为适应性, 降低应激水平, 最终提

升动物福利的手段
[13, 33, 34]

。有研究表明, 丰富的环

境可以刺激多个脑区, 促进神经形成(Neurogenesis)
和神经保护(Neuroprotection), 降低慢性不可预见性

应激(Unpredictable chronic stress, UCS)对斑马鱼造

成的影响, 即焦虑性行为和皮质醇水平的升高
[35]
。

斑马鱼是高度社会化动物, 偏好成群游动, 攻
击性领地行为也是其常见的社会互动形式, 虽然严

重的身体伤害较少发生, 但追逐或者“咬鱼”行为较

为常见, 在此过程中可能导致鳞片脱落
[36]
。在斑马

鱼的天然栖息地中, 种类繁多且结构复杂的底质和

植被, 帮助它们躲避天敌、降低被捕食压力、促进

繁殖并提高卵的存活率
[37, 38]

。相比之下, 实验室的

养殖缸环境比较单一, 仅保障了基础生存需求, 从
提供“积极福利”的角度考虑, 可通过一些修饰方法

提升环境丰容度, 如在养殖缸中放入仿真水草或砾

石, 作为斑马鱼藏身之处, 减少攻击行为; 或在鱼缸

下方放置砾石图像, 作为非侵入性的改善形式, 也
可对斑马鱼产生积极影响

[39, 40]
。

其他的方式还有为鱼缸提供活水流, 模拟溪流
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缓急交替的水动力环境, 促进斑马鱼的游动
[45]
。给

斑马鱼投喂活饵料, 也是丰富环境的一种手段, 可
以刺激它们的捕食行为

[46, 47]
。

 4    饲养与繁育

环境因素外, 影响斑马鱼福利的首要人为因素

即为饲养与繁育的管理。斑马鱼作为实验动物的

一个显著优势在于四季产卵、产卵量大, 且亲本能

重复多次交配产卵。这些优势使得斑马鱼能以较

低成本为科学研究提供大量个体, 服务于各种高通

量的筛选和检测工作
[48, 49]

。然而, 利用斑马鱼的这

一优势需要以正确的饲养和繁育作为基础, 饲养环

境拥挤会影响斑马鱼的性别发育, 饲料单一或营养

不足会严重影响斑马鱼繁殖能力, 不当传代方式会

导致遗传多态性的丧失和种群退化, 这些因素不仅

会损害斑马鱼福利, 且会影响实验数据的稳定性及

准确性
[47, 50—52]

。

饲养密度直接影响斑马鱼的福利水平。高密

度饲养不仅会造成群体增重慢、饲料报酬低, 而且

可能诱发慢性应激反应使得免疫力下降, 同时恶化

水质; 而过低密度会导致压力水平和攻击行为增

加
[53, 54]

。饲养密度应保障斑马鱼的健康与舒适, 并
根据年龄和体型及时进行调整

[55]
。表 2列出了不同

发育阶段的推荐饲养密度。

充足且均衡的营养供给是斑马鱼卵子生成和

精子质量的基础
[56, 57]

。斑马鱼所需的营养元素主

要包括蛋白质、碳水化合物、多不饱和脂肪酸和

维生素等
[58, 59]

。蛋白质是斑马鱼饲料的核心营养

成分之一, 直接影响斑马鱼生长、繁殖、免疫力及

代谢效率。有研究表明, 含有35%—45%蛋白质的

食物对斑马鱼来说较为合适
[59, 60]

。蛋白质含量过

高会导致水体中氨含量过度增加
[61]
。食物中添加

碳水化合物能提高斑马鱼对缺氧应激的抵抗力
[62],

饲料中碳水化合物含量低于5%时, 斑马鱼的生长

速度可能会受到影响
[59, 63]

。多不饱和脂肪酸是

斑马鱼通过食物才能获取的重要营养, 不同类型

的脂肪酸对斑马鱼的生长和产卵能力有重要影

响
[64, 65]

。此外, 维生素也是斑马鱼营养的重要成分,
维生素A参与视觉系统和鳍的发育, 维生素D在骨

骼生长和维持体内激素水平方面发挥作用
[59], 而缺

乏维生素E会导致斑马鱼骨骼肌退化
[66]
。目前尚缺

少针对斑马鱼的饲料营养标准, 未来相关机构需建

立饲料的标准化体系, 明确营养需求, 从而提升斑

马鱼饲育水平。

斑马鱼饲料的适口性直接影响其摄食行为、

 

表 1    国内外斑马鱼标准或指南中水环境指标推荐值

Tab. 1    Water indicators in the standards and guidelines of zebrafish husbandry

指标Index
RSPCA指南

[41]

Guidance of RSPCA
CCAC指南

[42]

Guidance of CCAC
UFAW手册

[43]

Handbook of UFAW
实验鱼国标

[44]

GB/T 39649—2020
CZRC建议

Recommended
by CZRC

温度Temperature (℃) 28.5 26—29 24—29 24—30 25—28.5
pH 7—8 7—8 7—8 6.8—7.5 7—8

电导率Conductivity (µS/cm) — 200—3000 500—800 300—1500 500—800
硬度Calcium hardness (mg/L CaCO3) — 75—200 75—200 — 75—200
溶氧DO (mg/L) 6 6—8 7.8 ≥5 6—8
非离子态氨NH3-N (mg/L) — ＜0.05 0 ≤0.02 ＜0.02

NO−2  (mg/L) — ＜0.1 0 ≤0.2 ＜0.1

NO−3  (mg/L) — ＜50 ＜25 — ＜10

游离氯Free chlorine (mg/L) — ＜0.01 0 — 0
光周期Photo period (h光/h暗) 14/10 14/10或12/12 14/10 14/10 14/10或12/12
光照强度Light intensity (lx) 54—324 54—324 54—354 54—324 54—324

注: RSPCA为“英国皇家防止虐待动物协会”的简称; CCAC为“加拿大动物护理委员会”的简称; UFAW为“英国慈善机构动物福

利联合会”的简称; 实验鱼国标为“国家标准GB/T 39649—2020《实验动物 实验鱼质量控制》”的简称; CZRC为“国家斑马鱼资源中

心”的简称
Note: RSPCA stands for Royal Society for the Prevention of Cruelty to Animals; CCAC stands for the Canadian Council on Animal

Care;  UFAW  stands  for  the  Universities  Federation  for  Animal  Welfare;  National  standard  of  laboratory  stands  for  GB/T
39649—2020<Laboratory animal—Quality control of laboratory fish>; CZRC stands for China Zebrafish Resource Center

 

表 2   斑马鱼饲养密度的推荐范围

Tab. 2   Recommended range for zebrafish stocking density
胚胎阶段
Embryonic

stage
(0—4 dpf)

仔鱼阶段
Larva
stage

(5—15 dpf)

稚鱼阶段
Juvenile

stage
(16—45 dpf)

幼鱼阶段
Young fish

stage
(46—90 dpf)

成鱼阶段
Adult
stage

(＞90 dpf)
≤100 枚/

90 mm平皿
≤50 尾/L ≤25 尾/L ≤8 尾/L ≤5 尾/L
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营养吸收和生理状态。由于不同发育阶段斑马鱼

的口大小不同, 各阶段投喂的饲料应注意选择合适

的直径
[47]
。图 2列举了斑马鱼在各个发育阶段所投

喂的食物类型及适宜的饲/饵料的直径大小。饲料

颗粒若直径过大, 会造成鱼摄食困难, 或强行吞咽

刮伤消化道黏膜; 粒径过小则常被鱼忽略, 不仅影

响摄食效率, 而且会沉底败坏水质
[67]
。相较于干饲

料, 活饵料的适口性更好, 其浮游活动过程对斑马

鱼更具吸引力, 让斑马鱼产生捕获行为, 投喂活饵

料也可提高斑马鱼的繁殖效率
[46, 68]

。每个饲养阶

段需投喂足量的饲料, 投喂不足影响斑马鱼存活率

和健康, 投喂过量易造成水质恶化, 成鱼阶段的斑

马鱼过于肥胖也会影响繁殖能力
[69]
。一般投喂量

以一缸鱼吃完的时间为判断依据, 普遍认为投喂后

5—15min吃完为宜
[69—71]

。成鱼可每天投喂2—3次,
对于仔鱼和稚鱼, 可以适当增加投喂频率, 但同时

要增加换水频率保证水质
[69, 72]

。

影响斑马鱼繁殖的因素还有体型、交配密度

和频率等。交配行为中的支配模式往往与鱼的大

小有关, 体型较大的斑马鱼展现出更强的攻击性
[73],

可能会给体型较小的鱼带来伤害。因此用于繁殖

的个体, 宜选用体型相近的雌雄鱼。建议将斑马鱼

的交配密度控制在4尾/L以下, 以避免因密度过高

引发的应激反应。鉴于产卵会消耗雌鱼巨大的新

陈代谢成本 , 建议雌鱼的繁殖频率不超过每周

1次。另外, 为保持遗传多态性, 传代方式宜采用侧

交, 避免长期自交导致种质退化。

 5    实验操作

实验操作经常是实验鱼受到直接伤害的环节,
实验操作应遵循“3Rs”原则, 在科学必要性与动物

福利间寻求平衡。对斑马鱼而言, 这要求研究者从

实验设计到操作细节均体现对生命的尊重。在日

常实验流程中, 斑马鱼常经历捞取、保定或样本采

集等操作, 不当操作可能引发斑马鱼急性疼痛、慢

性应激或长期行为障碍, 不仅损害动物福利, 还会

削弱实验数据的可重复性
[74, 75]

。

实验人员必须能够熟练掌握操作步骤; 在操作

过程中应戴上无粉、无纹理的手套; 只有必要时才

对鱼进行操作; 尽量减少保定次数, 保定时应缩短

鱼暴露在空气中的时间, 并最大限度地减少伤害。

当需要对斑马鱼反复操作时, 应在两次操作期间留

出恢复期, 使得操作对象恢复正常的摄食行为。反

复操作后应对操作对象进行监控, 必要时可以使用

镇静剂减轻其压力
[76]
。

捞取是斑马鱼实验中最常见的操作, 会给斑马

鱼造成直接压力; 如Ramsay等[77]
研究表明, 斑马鱼

在捞取操作后皮质醇水平会升高, 并持续1h。如果

长期处于应激状态, 会使斑马鱼出现食欲不振、生

长缓慢、免疫机能和繁殖率下降等情况
[78, 79]

。在

捞取仔、稚和幼鱼时, 应选用网孔密集的鱼卵捞网;
在捞取成鱼时, 应选用光滑软网进行捞取。捞取动

作应尽量柔和, 避免过度追逐斑马鱼, 或用捞网边

缘挤压鱼身。

斑马鱼的保定是指在操作过程中, 通过物理或

化学方法限制斑马鱼的活动, 以确保操作的安全性

和准确性。物理方法是使用保定装置, 如表面光滑

的软网或者特定保定槽。接触鱼身时应谨慎操

作, 因为与哺乳动物不同, 斑马鱼没有由角蛋白组

成的皮肤层, 而是由黏液层包裹着鳞片组成的保

护屏障 , 如果黏液层受损 , 鱼会容易受到病菌的

感染
[80]
。化学方法是通过一定浓度麻醉剂浸泡
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图 2    在斑马鱼各个发育阶段投喂的食物类型及粒径大小

Fig. 2    Food types and particle sizes fed to zebrafish at each developmental stage
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斑马鱼进入麻醉状态。常用的麻醉剂有三卡因

(MS-222)、苯佐卡因(Benzocaine)、2-苯氧乙醇(2-
Phenoxyethanol)、丁香油(Clove oil)等。它们的化

学性质、作用机制、使用场景及安全性都各有不

同。可以根据实验目的、发育阶段以及资源条件

选择最合适的麻醉剂进行保定
[81, 82]

。当观察到鱼

身完全失去平衡、鳃动停止、对外界失去反应后

即视为保定成功。相对于物理保定方法, 化学保定

方法对斑马鱼的应激风险较小, 更大程度地减少了

表皮或肌肉损伤, 更符合福利要求。

斑马鱼样本采集是指从斑马鱼个体通过规范

化的实验操作获取特定生物样本的过程。这些生

物样本包括组织、血液、细胞或遗传物质等。该

过程需遵循适宜的操作规范, 保证操作的无创性或

伤害最小化。样本采集后应配合适当的保存和标

记以保证后续使用, 避免浪费。采样前应对斑马鱼

进行麻醉或安乐死, 将取样过程造成的不适和痛苦

最小化。在采样后, 应预防细菌感染, 监测操作对

象的鳃动、游泳行为和健康状况。常见的组织样

本包括鱼鳍(腹鳍、臀鳍或尾鳍)、刮取或拔取的鳞

片、特定脏器、配子(精子或卵子)和血液等。对较

小个体的斑马鱼进行采血通常是致命的, 在采血前

应实施安乐死。斑马鱼血液样本采集操作的单次

最大采血量应小于体重的2%[83]
。若需多次采血或

出现严重应激, 应立即实施安乐死。以上实验操作

的注意事项见表 3。

 6    运输

相比于常规实验操作, 运输环节常常成为实验

鱼福利的盲点。随着国内外科研合作的深化, 斑马

鱼的活体运输需求日益增加, 而运输过程中的环境

压力、生理应激和相关福利状况不仅关乎斑马鱼

的存活与健康, 更直接影响科研数据的可靠性与可

重复性
[84, 85]

。例如, 运输中的温度波动、溶氧不足

或过度拥挤可能导致斑马鱼免疫力下降、行为异

常甚至死亡。此外, 国际运输还需遵循复杂的生物

安全法规与福利准则, 这对运输方案的设计提出了

更高要求
[86]
。

斑马鱼的仔鱼处于初次摄食关键期, 稚鱼对水

质波动更敏感, 在这两个阶段运输会严重影响其存

活率。为减少可能的伤害或压力, 建议优先选择运

输胚胎, 只在必要时运输幼鱼和成鱼, 尽量避免运

输仔鱼和稚鱼。在理想情况下, 应在温和的季节进

行运输, 炎热的夏季和严寒的冬季会增加死亡风

险。气温过高或过低时, 运输要配备降温或保暖措

施。冬季不建议在无特殊应对措施的情况下向黄

河以北地区运输斑马鱼。

在运输过程中, 斑马鱼一直处于封闭水环境,
因此水体质量是保障其健康的重要因素。影响运

输水质的关键因素: 包装密度、溶氧状况及氨氮含

量。应根据斑马鱼的年龄采取不同的包装密度; 还
应保证密封运输容器中保持不少于水体体积的空

气体积, 在条件许可下宜以氧气替代空气。装运前

应禁食1d, 以减少运输过程中斑马鱼排泄产生的有

害氨氮。

运输的外部包装应为保温防震材料, 包装空隙

中应装满填充物避免剧烈晃动。推荐的运输温

度、密度、空气及时间如表 4所示。

应事先了解运输过程, 保证包装条件可应对可

能出现的运输延时。交运方应向接收方提供运输

行程、运输条件、饲养历史、健康状况等信息, 以
保证接收方在收到斑马鱼后采取适宜的处理。

 

表 3    斑马鱼中常见的实验操作

Tab. 3    Common experimental operations in zebrafish

实验操作Experimental operation 注意事项Precaution
捞取 仔鱼、稚鱼和幼鱼: 鱼卵捞网捞取

成鱼: 光滑软网捞取

保定 物理方法: 保定装置固定

化学方法: 浸泡麻醉剂

组织样本采集 鱼鳍 满足实验需求最小量采集, 一般不超过0.25 cm

鳞片 背鳍后方, 侧线上方区域刮取或拔取

脏器 根据解剖学结构选择特定的解剖方法

配子 轻柔挤压腹部收集精子或卵子

血液样本采集 心脏动脉取血 从腹侧刺入动脉球, 避免穿透心室

鳃丝取血 少量撕开鳃丝进行收集

尾静脉抽血 轻轻刺入尾静脉后进行收集

断尾取血 在尾鳍末端快速剪切, 形成平滑切口后进行收集, 操作前需安乐死
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在斑马鱼被接收后, 应及时从运输容器转移至

适宜的养殖环境内。为避免水环境骤变引发的应

激反应, 需进行水温过渡性调节, 使其与养殖环境

逐渐一致, 并采用梯度换水法使其适应新水质。出

于健康和防止疾病传播的考虑, 接收的鱼不应直接

进入接收方的循环系统中饲养, 应采取隔离措施。

 7    安乐死

实验动物的生命终点是安乐死环节, 常成为实

验动物福利伦理争议的焦点。对斑马鱼而言, 行为

学与生理学研究证实不当的安乐死方法可能诱发

剧烈的应激反应, 进而影响后续的实验数据
[76, 87]

。

在野生环境中, 斑马鱼栖息于溪流和稻田浅水

区域, 其平均寿命往往在1年左右
[42, 88]

。实验室环

境下的斑马鱼, 有报道的最长寿命可达66个月
[89]
。

由于18个月以上的斑马鱼开始老化, 产卵减少, 免
疫力降低, 容易感染细菌或者生长肿瘤

[90, 91], 可施

以安乐死处理。除鱼龄之外, “仁慈终点”的判定还

可考虑特定实验操作、养殖需要和健康情况。在

致死性实验, 如解剖、完整脏器取样之前, 应实施

安乐死; 实验结束不再需要的鱼和严重患病的鱼也

应做安乐死处理
[92, 93]

。

在斑马鱼安乐死方法的选择中, 需综合考量其

发育阶段、个体大小及生理学特征, 确保所选方

法既符合仁慈终点的要求——即尽量减少痛苦与

不适, 同时满足方法的可操作性、有效性和安全

性
[94—96]

。常见的斑马鱼安乐死方法有两种。第一

种是高浓度麻醉法: 使用3—5倍于正常浓度的麻醉

剂, 将斑马鱼浸入其中, 观察鳃动完全停止后继续

浸泡30min以上, 保证鱼已死亡; 第二种是直接冰浴

法(冷休克法): 将斑马鱼浸入冰水混合物(全过程中

冰体积占比＞50%)中至少40min, 以确保死亡。对于

胚胎和仔鱼, 高浓度麻醉法效果不佳, 应选择冰浴

法, 可在充分冰浴后再浸泡于次氯酸钠溶液(500 mg/
L)中确保死亡

[87, 97]
。对于稚鱼和幼鱼, 需要在冰水

中浸泡更长时间才能保证死亡。在保证斑马鱼已

死亡后, 可进行后续实验或进行无害化处理。

 8    国内外相关规范现状

在斑马鱼研究发展较早的欧美国家, 随着使用

数量的急剧增加, 对其福利保护的相关标准与规范

也应运而生。自2010年以来, 多个国家相继颁布并

实施了一系列针对斑马鱼实验动物福利的规范化

文件, 内容涵盖饲养环境指标、实验操作管理及仁

慈终点判定等, 表 5对影响较大, 应用较为广泛的规

范或指南文件进行了总结。

 9    结论

斑马鱼作为一种应用广泛的模式动物, 相对简

单的实验操作和低廉的饲育成本是其优势之一, 但
 

表 4    斑马鱼的运输管理指标推荐范围

Tab. 4    Recommended indicators for zebrafish transportation
发育阶段

Developmental stage
温度

Temperature (℃)
密度

Density
空气

Air content
运输时间

Transportation duration
胚胎

20—30

1枚/mL 约50% 5 dpf前到达目的地

幼鱼 ≤50尾/L
2/3纯氧 3d内到达目的地

成鱼 ≤10尾/L

 

表 5    国内外颁布的与斑马鱼福利相关的规范及指南

Tab. 5    Guidelines related to the welfare of zebrafish

发布机构
Agency

发布时间
Release

date
规范标题

Title
备注
Note

英国皇家防止虐待动物协会Royal
Society for the Prevention of Cruelty to
Animals (RSPCA)

2010年 Guidance on the housing and care of
Zebrafish Danio rerio[33]

包括斑马鱼的养殖、繁育、运输、实验操作
和安乐死等内容

欧盟理事会THE COUNCIL OF THE
EUROPEAN UNION

2010年 European Directive
2010/63/EU (Annex IV)[98]

包括斑马鱼的饲养、护理和使用等内容

美国国家卫生院USA-National
Institutes of Health

2011年 Guide for the Care and Use of
Laboratory Animals[85]

包括斑马鱼的机构管理、饲养环境、运输、
安乐死等内容

加拿大动物护理委员会The Canadian
Council on Animal Care (CCAC)

2020年 CCAC guidelines: Zebrafish and other
small, warm-water laboratory fish[34]

包括斑马鱼的水环境、设施、运输、繁育、
健康管理、实验操作、保定、麻醉、安乐死
和生物安全等内容

英国慈善机构动物福利联合会The
Universities Federation for Animal
Welfare (UFAW)

2024年 The UFAW Handbook on the Care and
Management of Laboratory and Other
Research Animals[35]

包括斑马鱼的饲养、运输、操作等内容

国家市场监督管理总局,
国家标准化管理委员会

2020年 国家标准GB/T 39649—2020《实验动
物 实验鱼质量控制》

[36]
包括实验鱼的种质鉴定、遗传管理、微生物
和寄生虫监测、饲料和环境设施等内容
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在斑马鱼的饲养繁育、实验操作、管理流程等方

面实现福利保障并不简单。近年来, 我国通过优化

政策框架和构建伦理审查体系, 系统性地推进实验

动物福利工作的规范化进程
[3, 99], 但这些标准中, 尚

缺乏针对实验鱼类福利的指导方针。本综述系统

分析了实验动物斑马鱼多方面的福利需求, 包含痛

苦感知、水环境、饲养、繁育、实验操作、运输

及安乐死等方面, 为提升实验室斑马鱼生存质量,
推动实验鱼类标准化进程提供理论支撑与实践

参考。

本文从以下几个方面对斑马鱼的福利因素进

行讨论: (1)斑马鱼感知痛苦与压力的能力与哺乳动

物具有较高可比性, 同时鉴于5 dpf的斑马鱼开始具

备基本的疼痛感知能力, 建议该阶段作为斑马鱼福

利伦理审查的起始阶段; (2)养殖水环境作为斑马鱼

的基础福利要素, 在确保各项参数符合标准参数范

围后, 仍需定期监测水质, 避免因水质异常诱发健

康风险; (3)在饲养与繁育管理方面, 应注意饲养密

度、饲料的营养配比和繁殖方式, 从而提升健康水

平; (4) 在实验操作方面, 应事先对实验对象进行必

要的保定或安乐死处理, 规范实验操作步骤, 以避

免或减少斑马鱼的急性疼痛、慢性应激或长期行

为障碍; (5)运输管理应着重考虑运输过程中的温

度、密度、空气和时间等因素, 配合接收后的适应

措施和隔离方法, 有效减少斑马鱼运输环节的应激

损伤, 同时防止疾病的传播; (6)安乐死是实验动物

福利体系的核心环节, 在选择斑马鱼安乐死方法时,
需综合考量其发育阶段、个体大小及生理学特征,
选择高浓度麻醉或直接冰浴法, 在确保死亡的同时

尽量减少痛苦。

21世纪以来, 多个国家相继颁布了关于实验鱼

(含斑马鱼)的相关指南和手册。我国也在积极推动

实验动物福利工作, 已颁布《实验动物 福利伦理审

查指南》(GB/T 35892—2018)和《实验动物 福利

通则》(GB/T 42011—2022)等国家标准, 但是在条

款适用性方面主要针对陆生动物尤其是哺乳动物,
未涉及实验鱼的福利内容

[3, 99]
。2020年发布的《实

验动物 实验鱼质量控制》(GB/T 39649—2020)国
家标准已对斑马鱼养殖水环境参数做出规定, 但并

未包括实验动物福利和生物安全的相关条款
[36]
。

国家斑马鱼资源中心在日常工作中收到大量技术

咨询, 涉及的问题包括饲养、繁育、养殖设备故

障、实验操作、鱼病和鱼房大规模死鱼等。这些

咨询中反映出的问题, 普遍与斑马鱼福利相关。从

中可以发现, 很多使用斑马鱼作为实验动物的研究

者尚缺乏对斑马鱼健康与生存质量的基础认知, 又

无相关的规范文件可参考; 这些实验室中常常出现

错误的饲育管理、运输流程和实验操作; 不仅给斑

马鱼带来巨大的伤害, 也严重影响科研工作的进展

和实验数据的可靠性。由此可见, 推广斑马鱼福利

相关的认知和标准规范是领域内亟待解决的问

题。为提高斑马鱼的实验动物质量和管理水平, 促
进产业化发展, 国家斑马鱼资源中心建议尽快制定

并颁布斑马鱼实验动物福利的相关标准规范; 同时

积极推动将实验鱼类福利相关内容纳入国家实验

动物伦理标准体系。

(作者声明本文符合出版伦理要求)
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DISCUSSION ON THE ANIMAL WELFARE IN ZEBRAFISH

LI Ling-Lu, LIU Tao, LIU Li-Yue and PAN Lu-Yuan
(China Zebrafish Resource Center, National Aquatic Biological Resource Center, Institute of Hydrobiology,

Chinese Academy of Sciences, Wuhan 430072, China)

Abstract: Laboratory  animals  play  an  important  and  fundamental  role  in  life  sciences,  and  their  great  contribution
comes at the cost of various physical and mental injuries, pains, and even deaths. As a key model organism, zebrafish
has become one of the most widely used laboratory animals in recent years. An important issue for researchers is how
to protect zebrafish welfare while ensuring the reliability of experimental results.  Here, we systematically review key
welfare concerns in zebrafish research, including pain and pressure perception, water environment, feeding and breed-
ing, experimental operation, transportation, and euthanasia. This review provides theoretical support and practical gui-
dance for improving the life quality of zebrafish and promoting the standardization of laboratory fish.
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