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研究进展

实验动物的安乐死及其实施方法的伦理分析
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　 　 【摘要】 　 安乐死是实验动物的关键性福利，也是伦理审查的重点。 随着人们动物保护意识的增强和国家实

验动物福利伦理标准颁布和实施，安乐死问题也越来越受到广泛关注。 本文结合国际上应用安乐死的现状，对实

验动物实施安乐死面临的主要问题进行阐述，并对国际上常用的几种安乐死方法的优缺点进行比较及伦理分析，
并提出了建议。
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　 　 随着生物医学技术的快速发展，实验动物在多

领域多学科的应用日益广泛，每年有数千万的动物

用于科学研究。 人类对于实验动物福利伦理及保

护意识的逐渐增强，安乐死的问题受到了广泛的关

注。 安乐死是实验动物的关键性福利。 然而，如何

科学的选用恰当的安乐死方法既能保证动物福利

又符合伦理道德标准、方便易行又不影响实验结果

的判定，是困扰很多科研工作者的一个难题。 本文

对国内外应用安乐死的现状，实验动物实施安乐死

的若干问题进行阐述，并对国际上常用的几种安乐

死方法的优缺点进行比较及伦理分析。

１　 安乐死的实施背景

１ １　 动物实验的目的

应用动物进行科学实验的目的很多，在有些实

验中，所需要的组织或数据不能从活体动物获取，
需对动物执行安乐死，才可进行后续的实验。 如癌

症研究需要对动物进行剖检，观察肿瘤是否转移；



神经学研究项目是以在实验动物体内注射神经解

剖示踪剂或进行组织病理学检测，进而对病灶部位

进行研究。 在这些实验中，实验动物提供体外研究

的细胞或组织。
１ ２　 实验动物痛苦程度超过预期

在动物实验中，不可避免的会对动物造成痛苦

或伤害，有些伤害是可控的，但有些伤害是不可预

期的，会对动物造成巨大痛苦。 如动物持续处于应

激状态时，其生理、病理均会发生较大的变化，此时

获得的动物实验数据是不科学的、不准确的。 因

此，依据动物福利和动物保护的原则，实验者应在

恰当的时机采取恰当的方法对动物进行安乐死，确
保动物的痛苦降到最低。
１ ３　 动物实验失败或无法完成

动物实验中，经常出现意外的情况。 当发现动

物实验已经失败，继续实验已经无法得到有意义的

结果时，应实施仁慈终点：立即停止动物实验。 为

尽早终止受试动物的实验痛苦，应实施安乐死。
１ ４　 其他不适合继续繁殖或饲养的原因

安乐死是实验中不需要的健康动物的默认选

择。 如果动物因性别、年龄或基因型、或在某些科

学研究中动物已经进行了一些实验，导致其无法用

于其他实验时，研究人员会从实验中去除这些动

物。 但安乐死剥夺了健康动物的未来，目前国外正

在尝试寻找可靠的家庭来收养健康但不被需要的

实验室动物，使得这些动物除了安乐死外，还有其

他的命运可以选择。 对于目前使用数以万计的大

小鼠和鱼来说，采用此办法是个不错的选择，但是

转基因动物由于其特殊性，不能采用此种方法［１ － ２］。

２　 安乐死的执行标准

当实验动物的身体出现以下状况，应立即执行

安乐死：①体重减轻：当实验动物体重减轻达原体

重的 ２０％ ～ ２５％ ，或动物出现恶病质或消耗性病

症。 ②食欲丧失：小型啮齿类动物完全丧失食欲达

到 ２４ 小时或食欲不佳（低于正常食量 ５０％ 达到 ３
天。 大动物完全丧失食欲达 ５ 天或食欲不佳（低于

正常量之 ５０％ ）达 ７ 天。 ③虚弱或濒死：无法进食

或饮水，动物在没有麻醉或镇静的状态下，长达 ２４ ｈ
无法站立或极度勉强才可站立，或表现精神抑郁伴

随体温过低（常温动物低于 ３７℃）。 ④严重感染：体
温升高白细胞数目增加，且抗生素已经无效并伴随

动物全身性的不适症状。 ⑤肿瘤：自发性或实验性

肿瘤，均需仁慈终点评估。 肿瘤生长超过动物原体

重的 １０％ ，肿瘤平均直径在成年小鼠超过 ２０ ｍｍ、
成年大鼠超过 ４０ ｍｍ；体表肿瘤表面出现溃疡、坏死

或感染；腹腔异常扩张、呼吸困难；出现神经精神症

状。 ⑥动物预后不佳：出现器官严重丧失功能的临

床症状且治疗无效，或经实验动物医师判断预后不

佳：如呼吸困难、发绀、内脏摘除手术；肾衰竭、中枢

神经抑制、肢体功能丧失、皮肤伤口无法愈合、重复

性自残或严重烫伤等［１］。
世界各地研究机构可接受的小鼠肿瘤大小的

标准也不同，争议较大。 Ｎａｔｕｒｅ 规定癌症研究论文，
肿瘤大小不应超过 １５ ｍｍ；麻省总医院 ＩＡＣＵＣ 动物

福利指南中的限制规定也是 １５ ｍｍ。 但这些并不具

有广泛的代表性；２０１０ 年一个癌症研究小组发布的

指南推荐的直径不应该超过 １２ ｍｍ。 美国机构指南

通常推荐最大为 ２０ ｍｍ，具有广泛的代表性。 按照

中国动物福利的伦理审查国家标准规定的审查原

则，即必要性原则来分析，当模型小鼠肿瘤超过 ２０
ｍｍ，肿瘤疫病模型已经完全形成，已不再具有可逆

性，因此，没有必要继续生长，使动物遭受更大的和

不必要伤害。
安乐死的伦理判定，应遵循国家标准有关安乐

死的原则性要求［３］。 并应该让熟悉动物的兽医、实
验人员和伦理审查人员从专业的角度来共同决定

安乐死执行的最佳时机，最大程度的减少动物痛苦。

３　 安乐死前的动物福利

在动物执行安乐死前，必须确保实验动物享有

其本应享有的福利待遇。 一旦动物被确定执行安

乐死，研究人员必须准备迅速的采取行动，因其他

事由导致的延迟会增加实验动物的痛苦。 在安乐

死执行之前，房间里的动物越多，它们相处的时间

越长，群体间压力和潜在侵略性就越大。 动物生命

的最后时刻，不应使其再经历生疏环境与其他动物

和人类操作的惊扰和产生的紧张及惊吓［３４］。 在安

乐死实施过程中，应予以温和的处理方法，遵循恰

当使用镇定剂或麻醉剂的原则。

４　 现行安乐死方法比较及伦理分析

如何判断一种安乐死方法是否人道？ 这是一

个独一无二的难题，由于动物无法说出它们的感

受，人类很难解读动物行为。 但人类在了解动物福

利的影响方面取得了重大进展。
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目前采用安乐死的方法主要分为三种，非吸入

性麻醉法、吸入法和物理法。 非吸入性麻醉法即为

过量用药，如应用巴比妥类药物过量麻醉；吸入法

为应用二氧化碳、一氧化碳或氮气等气体替换氧

气，或用吸入性麻醉药，如异氟醚、乙醚等；物理方

法包括颈椎脱位、断头术、窒息、冰冻、微波辐照等，
４ １　 非吸入性麻醉剂

通过注射过量的药物，使动物迅速死亡，是非

常可靠的动物安乐死方法。 注射性麻醉剂有多种

给药方式，静脉注射是最佳选择。 目前在药物选择

中，应用过量的巴比妥类及其衍生物的药物是对动

物执行安乐死的优选方法，适宜的动物种类包括啮

齿类动物、兔、犬、猫、非人灵长类动物、猪、牛、马、
两栖动物、爬行动物、家禽，应用范围较广，巴比妥

类药物会导致意识快速丧失继而呼吸停止，但有些

个体注射时会诱发持续的兴奋期继而丧失意识。
由于小动物（如大鼠、小鼠等）静脉注射比较困难，
通常会采用腹腔注射巴比妥。 但腹腔注射巴比妥

会因其碱性而导致动物腹部扭曲造成疼痛，因此在

会在麻醉剂中加入局麻药（利多卡因）显著缓解因

巴比妥注射而引发的伤害［１］。 对于大动物，较为公

认的最好的方法是：首先给予安定剂，待动物进入

安静状态时，再行静脉注射过量的巴比妥酸盐，该
法可最大限度地减少动物的紧张和挣扎。

注射巴比妥药物的优点在于可以平稳的诱导

并麻醉动物，因为其效果依剂量、浓度和投药方式

而不同，可使动物的不适反应降到最低，失败的可

能性低于物理方法，可以保留完整的身体结构。
注射巴比妥类药物的缺点在于要提高对于获

取、存储、使用及记录相关药品的要求，与物理方法

相比较慢，一次仅能杀死一只动物；药物会对组织

造成污染；如果安乐死的动物被其他动物所吃掉，
有药物残留的风险，并会对某些研究项目中的肝脏

或其他生理功能产生影响。 目前美国允许将氯胺

酮及三溴乙醇单独或共同用药执行动物安乐死，但
阿片类药物作用比较缓慢，不是真正的麻醉药。 因

此，不推荐过量应用阿片类药物作为安乐死的方法。
使用巴比妥类会引起一些动物福利问题，包括

抓取动物进行注射而导致的应激；在血管周围注射

溶液后潜在的疼痛；剂量没有掌控好，没有进行死

亡的验证，有潜在复苏的可能。 这种安乐死方法需

要采用辅助的方法确认动物是否死亡；需要对人员

开展准确实施腹腔注射或静脉注射的相关培训。

４ ２　 吸入性麻醉剂

４ ２ １　 二氧化碳法

动物暴露于二氧化碳中，二氧化碳会从环境中

进入肺泡，然后是血液，当大脑中二氧化碳含量到

达一定浓度，会导致意识丧失继而死亡。 这是处死

实验啮齿动物最广泛使用的方法。 出生一天雏鸡

使用二氧化碳的安乐死效果良好，在农业上，也广

泛用于处死家禽和猪。 该方法简单、安全、有效、廉
价、不污染组织。 但由于二氧化碳与水发生反应，
在湿润组织中生成酸，酸会产生刺痛的感觉，使动

物在丧失意志前感受到痛苦。 二氧化碳的浓度越

高，动物失去意识的时间就越短，反之，当二氧化碳

浓度增长缓慢时，也会延长动物失去意识的时间。
目前没有科学研究表明动物短暂的明显疼痛

与长时间慢性疼痛相比是更好还是更差。 有研究

表明二氧化碳浓度超过 ５０％会引发人类的疼痛，在
啮齿类动物的鼻、眼的上皮细胞中，存在相似密度

的类似伤害感受器，伤害感受器会对类似浓度的二

氧化碳作出厌恶反应。 有科学家研究表明安乐死

前预先填充 １０％ ～ ３０％ 的二氧化碳效果较好。 在

加拿大管理动物安乐死中，建议每分钟填充 ２０％ ～
３０％的二氧化碳。 在缓慢充气过程中，二氧化碳达

到可能引发疼痛的浓度前，动物已经被麻醉了。 在

预充或快充过程中，动物在暴露于 ５０％ 浓度之前，
已经丧失意识了［５ － ６］。

应用二氧化碳是一种安全的、低成本的技术，
要求不高，可同时杀死多只动物。 在通风良好的场

所配合适当的设备使用时，比其他药剂安全；操作

者能以最低的风险对动物进行安乐死，不破坏身体

结构（且二氧化碳不会污染任何组织）。
二氧化碳吸入法的缺点在于由于二氧化碳比

空气重，在容器内尚未灌满时，动物往往将头部抬

高而难以迅速死亡；有些动物对二氧化碳的耐受性

较高，如牛、马等大型动物、鱼类、水中哺乳类、新生

啮齿类动物，往往无法有效的吸入足量的二氧化

碳，需要较长时间操作才能完成安乐死。
使用二氧化碳会引起一些动物福利问题，很多

研究都发现动物对较低浓度二氧化碳厌恶。 有证

据表明 ２０％ 二氧化碳即可激活大鼠的恐慌［７］。 在

执行二氧化碳的安乐死过程中，目前还没有办法可

以让动物免于痛苦（除非动物用非抑制性麻醉剂预

先麻醉）。 为保证动物减少痛苦，可以采取渐近式

充气（每分钟小于 ４０％ ）避免引发疼痛。 如果在动
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物饲养笼中处死动物，应尽可能避免抓取应激，在
动物放松（甚至睡着）状态下饲养笼内实施处死操

作，从而减少“过程性应激”。 同时应结合其他物理

方法，如放血、断头等确认动物死亡。
４ ２ ２　 其他吸入性麻醉剂

卤代类吸入麻醉剂如异氟醚、七氟醚、氟烷等，
可以用作实验室的啮齿类动物的麻醉剂，应用过量

的吸入性麻醉剂执行安乐死也是一种较好的选择，
可以作为二氧化碳的替代方案。 缺点是当动物暴

露于致死剂量的麻醉剂时，许多物种的动物均显示

出相同的厌恶和应激行为，与暴露于二氧化碳的动

物表现一样。 此外，当动物进入吸入性麻醉剂容器

中，由于麻醉剂量被容器设置成亚致死浓度，因此，
安乐死的过程非常缓慢；在执行安乐死的过程中，
为增加容器内麻醉剂的浓度，会在容器内放入被麻

醉剂浸泡过的纱布，刺激性的液体可能会直接接触

动物。 有些动物对高浓度的卤代类吸入麻醉剂有

一些厌恶，但是不会像应用高浓度二氧化碳那样诱

发疼痛［８］。 但在大多数情况下，并没有找到这些替

代物可以替换二氧化碳的优势。 除去对动物福利

的关注，挥发性麻醉剂是环境污染物，与二氧化碳

相比毒性更大。
目前有研究利用氮气和氩气来替换氧气． 尽管

对啮齿类动物来说，缺氧是痛苦的，但当猪暴露于

氦气时，其痛苦较小。 跨物种的安乐死方法需要谨

慎，在氮诱导缺氧的安乐死方法中得到了较好的验

证。 虽然大多数哺乳动物对氮诱导缺氧厌恶，但
是，在家禽类应用效果较好，实验证明，啮齿类动物

和水貂是不可应用氮气进行安乐死，但是在猪和家

禽类是可以接受的［３］。
应用一氧化氮安乐死会诱发动物失去意识。

一氧化氮不仅会使动物遭受痛苦，也会对人的安全

造成威胁，因此不推荐使用。 乙醚对黏膜具有刺激

性，易燃。 乙醚一般用于实验室安乐死，如肝细胞

的收集测定等。
４ ３　 物理方法

物理的安乐死方法主要有颈椎脱位、撞击头

部、断头、放血、微波刺激等；物理法只要在良好的

技巧及适当的工具的配合下，能迅速使动物解除疼

痛死亡。 但是未受过训练的人去实施物理性方法，
不仅容易造成人员受伤，更可能使动物因未完全死

亡而造成极大的痛苦。 有些方法，如放血、脑脊髓

穿刺等，不建议作为动物安乐死的单一方法，配合

其他方法使用较好。
对于一些小动物（如啮齿动物、禽类、仔兔、鸟

类）断头和颈椎脱位被认定为是可接受的方法，但
其关键在于操作者的技能。 为保证动物福利，物理

性安乐死方法的最佳做法是对操作人员进行系统

的培训。 相对而言，断头不是理想的方法，但由于

爬行动物和两栖动物的中枢系统对脑缺氧相对不

敏感，因此断头是它们执行安乐死的唯一选择，如
对此类动物进行安乐，应先进行镇静，目的是迅速

抑制维持意识的脑中枢［９ － １０］，减少动物痛苦。
目前，国际上可以接受的专业物理方法通常使

用专门微波设备及低温设备。 对于斑马鱼，应将其

快速 浸 入 冰 水 中 造 成 低 体 温， 迅 速 引 发 冷 休

克［１１ － １２］；对于新生啮齿动物，推荐缓慢冷却，无需直

接将它们放在预冷的表面，放在预冷的表面会在低

体温诱发无意识之前引发疼痛。
物理方法的优点在于这种方法通常很便宜，无

化学药剂污染组织，执行完成度高，且仅需要很少

的设备或不需要设备，快速；缺点在于：对操作者的

技术要求较高，如操作技术不佳，恐无法使动物迅

速死亡，而导致动物的更大痛苦；不适用于保持动

物头 ／颈部完整的研究；一次只能杀死一只动物；在
抓取和保定的时候可能导致动物紧张。

从动物福利角度来说，在物种合理的情况下，
物理方法是最合适的安乐死方法，可以避免或减小

动物死亡前所承受的不必要的疼痛和痛苦，但是对

实施安乐死的人员感官刺激较大，需要加强实验者

的心理培训［１３］；并且所有的物理方法均会产生创

伤，对动物和人都存在潜在的危险，因此，对于操作

数熟练程度是至关重要的。

５　 小结

选择不恰当的安乐死方法会使动物遭受巨大

痛苦，因此，在每项研究中要始终考虑最佳的安乐

死方法，考虑要素包括：动物的福利性、科学性、实
践性和动物种类等，并不是所有方法都适用于所有

动物和每一次特定的实验，应根据实验要求，选择

恰当的安乐死方法是至关重要。
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ｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔ ｏｆ ｍｏｔｏｎｅｕｒｏｎｓ ｄｕｒｉｎｇ ｓｗｉｍｍｉｎｇ ｉｎ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ［Ｊ］ ． Ｎａｔ
Ｎｅｕｒｏｓｃｉ． ２０１１，１４（１）：９３ － ９．

［５７］ 　 Ｐａｌｓｔｒａ ＡＰ， Ｒｏｖｉｒａ Ｍ， Ｒｉｚｏ⁃Ｒｏｃａ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｓｗｉｍｍｉｎｇ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ

ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｙ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｆａｓｔ ｓｋｅｌｅｔａｌ
ｍｕｓｃｌｅ ｆｉｂｒｅｓ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｙｏｇｅｎｉｃ ａｎｄ ａｎｇｉｏｇｅｎｉｃ
ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌ ｐｒｏｇｒａｍｓ ｉｎ ａｄｕｌｔ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ［ Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｇｅｎｏｍｉｃｓ，
２０１４，１５：１１３６．

［５８］ 　 Ｐａｌｓｔｒａ ＡＰ， Ｔｕｄｏｒａｃｈｅ Ｃ， Ｒｏｖｉｒａ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｉｎｇ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ
ａｓ ａ ｎｏｖｅｌ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｍｏｄｅｌ： ｓｗｉｍｍｉｎｇ ｅｃｏｎｏｍｙ， ｓｗｉｍｍｉｎｇ⁃
ｅｎｈａｎｃｅｄ ｇｒｏｗｔｈ ａｎｄ ｍｕｓｃｌｅ ｇｒｏｗｔｈ ｍａｒｋｅｒ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［ Ｊ］ ．
ＰＬｏＳ Ｏｎｅ． ２０１０，５（１２）：ｅ１４４８３．

［５９］ 　 中华人民共和国科学技术部． 关于发布《关于善待实验动物的

指导性意见》 的通知 ［ ＥＢ ／ ＯＬ］． ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ． ｍｏｓｔ． ｇｏｖ． ｃｎ ／
ｆｇｇｗ ／ ｚｆｗｊ ／ ｚｆｗｊ２００６ ／ ２００６０９ ／ ｔ２００６０９３０＿５４３８９． ｈｔｍ， ２００６ 年 ９
月 ３０ 日．

〔收稿日期〕２０１８ － ０７ － ２７

２３１ 中国比较医学杂志 ２０１８ 年 １０ 月第 ２８ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． １０


