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二级强化程序在药物成瘾研究中的应用
*
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摘  要  二级强化程序是一种以物质的强化效应为基础，评价药物的精神依赖性潜力的方法，将其应用到自

身给药实验中，即为二级强化自身给药模型。在这个模型中，动物在条件性刺激的影响下按压杠杆以寻求药

物的行为反映了其对成瘾性药物的渴求。使用二级强化程序，人们发现：条件性刺激既能够影响觅药行为的

获得和保持，也能够影响这种行为的消退；伏隔核的核区、杏仁核基底外侧部和内侧前额皮层等部位在药物

相关的条件性刺激诱导动物产生觅药行为的过程中起重要作用。二级强化程序的应用为开发治疗药物成瘾的

物质提供了一条新思路。 
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1 引言  

二级强化程序（second-order schedules）是一种

以物质的强化效应为基础，评价物质的精神依赖性

潜力的方法，具体表现为：实验动物对一种程序（如

短暂呈现的灯光等简单刺激）做出按压杠杆的反应，

而这种反应又会受到另一种刺激（如食物）的强化。

灯光由于经常伴随一级强化物而出现，成为二级强

化物。与一级强化物一样，二级强化物也可以维持

动物的觅食行为。自身给药（self-administration, SA）

动物模型利用药物的正性强化作用（ positive 
reinforcement），通过一定的条件控制（如只有按压

规定次数的杠杆才能得到奖赏药物），使动物将特

定的操作行为与奖赏（如按压杠杆行为与药物引起

的欣快感）联系起来，从而模拟人类的药物滥用行

为，直接考查药物的强化效应。二级强化程序应用

到以成瘾性药物为一级强化物的自身给药实验中，

即称为二级强化自身给药模型（ second-order 
schedule of drug self-administration），该模型具有其

它动物模型不可比拟的优点：与食物等自然强化物

相比较，成瘾性药物作为强化物对机体的影响更加

复杂，它不仅具有强化效应，还具有直接药理效应

（如给予动物安非他明等精神兴奋剂会带来精神运
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动效应，对于阿片类药物来说，低剂量给药具有刺

激机体运动的效应，而高剂量给药则有镇定作用，

使动物的运动反应次数减少）。由于这种直接药理效

应会影响动物的运动机能，所以只有在排除药物的

药理作用的前提下，人们才能正确判断实验动物行

为的变化是由药物的强化效应、而不是其毒性作用

所引发的[1,2]。在二级强化自身给药模型中，动物是

对二级强化物（即条件性刺激）而非药物本身进行

反应，所以可以排除药物的直接药理效应影响，研

究自身给药过程中药物的强化效应。由此也可以看

出，该模型突出条件性刺激（另有文献称环境刺激）

对维持实验动物在自身给药过程中的行为反应的重

要影响，更加贴切地模拟了人类药物滥用过程中药

物相关的环境线索引发成瘾者对药物的强烈渴求、

进而产生复吸的现象。本文主要介绍二级强化程序

的含义、二级强化自身给药模型在药物成瘾研究中

的应用及其临床治疗方面的意义。 

2 二级强化程序 

二级强化程序来源于Skinner的操作性条件作用

理论。该理论认为：人类行为主要是由操作性反射

构成的，而强化对这种操作性行为的获得起重要作

用。具体表现为：如果一个操作发生后接着给予一

个强化刺激，那么随后发生的该操作的强度就会增

加[3]。强化物分为两类：一级强化物和二级强化物。

一级强化物指满足有机体的基本生理需要的物质，
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如食物、水等。中性刺激由于与一级强化物反复联

合，会获得强化性质，成为二级强化物。强化程序

指强化的时间和频率安排，即在什么时候、以何种

频度对一种行为反应施加强化，它决定强化因子与

行为反应间的数量关系及时间关系。基本的强化程

序分为间隔程序（interval schedule）和比率程序（ratio 
schedule）两种。 

间隔程序反映动物按压杠杆行为与获得强化药

物的时间延迟关系，又可以分为固定间隔（fixed 
interval, FI）、可变间隔（variable interval, VI）和累

进间隔（progressive interval, PI）三种。FI指在规定

的间隔期内的反应不能得到奖赏，直至间隔期满时

给予奖赏（如FI10min指动物在某一时间点之后

10min内的按压开关行为不能得到奖赏，直到10min
间隔期满之后的按压杠杆行为才能获得奖赏）；VI
指间隔期的长短是可变的；PI的每次间隔期按倍数

或指数关系递增。比率程序则反映动物按压杠杆行

为与获得强化药物的数量关系，又可以分为固定比

率（fixed ratio, FR）、可变比率（variable ratio, VR）
和累进比率（progressive ratio, PR）三种。FR指完成

固定次数的操作即可获得强化（如FR10指动物每按

压开关10次，可获得奖赏1次）；VR指获得每次奖

赏所需的操作次数都不同（如VR5指获得1次奖赏平

均需要按压开关5次）；PR指获得每次奖赏所需的

操作次数按倍数或指数关系递增（如设定初始值为

1，累进率为2，则获得每次奖赏所需的按压开关数

依次为: 1, 2, 4, 8, 16, …, 2n- 1）。 
间隔程序和比率程序中，动物获得强化物（如

食物、精神活性药物）的条件相对较简单，但人类

药物滥用的情况则要复杂得多。最显著的区别是吸

毒者往往是通过一系列与环境密切相关的复杂行为

过程才得到一次药物[4]。二级强化程序在基本强化

程序的基础上引入了条件性刺激（ conditioned 
stimuli, CS）作为二级强化物，以维持实验动物较高

的行为，动物需要在较长时间内获得多次甚至仅仅

一次药物强化。二级强化程序是间隔程序和比率程

序的两两组合，而最为常用的是FI和FR的组合，其

中一个子程序（unit schedule）FR（或FI）是另一个

程序FI（或FR）中的一次操作，在完成第一个程序

后再按第二个程序的要求进行，第二个程序全部完

成后给予强化物。程序的基本构成有：FI（FR:S）、
FR（FI:S）、FI（FI:S）、FR（FR:S）四种，其中S表
示条件性刺激，FI表示固定间隔，FR表示固定比率，

括号内的内容表示子程序。举例来说，在程序FI 
30-min（FR10:S）中，子程序是FR10，即实验动物

每按压10次杠杆呈现一次S（如灯光），30min后，呈

现S的同时给予强化物。 

3 二级强化自身给药模型 

二级强化程序最初被广泛用于自然强化物（如

食物、水）的操作性模型研究中，并重点考察CS在
模型中的作用。通过条件反射，灯光等简单刺激获

得了二级强化效应成为CS。与一级强化物（食物）

一样，CS也可以维持动物的觅食行为。当CS被撤消

或被其他刺激代替时，实验动物的行为反应次数会

发生变化。20世纪70年代，二级强化程序逐渐被用

于药物滥用研究中，原来作为一级强化物的食物被

具有精神活性的药物所取代，从而建立起二级强化

自身给药模型。 
在二级强化自身给药模型中，使用最多的给药

方式是静脉给药。静脉给药的具体方法是：给实验

动物实施静脉埋管手术，将导管插入颈静脉或股静

脉，使药物通过插入静脉的导管进入动物的循环系

统。静脉给药方式较好地模拟了人类成瘾者使用吗

啡（主要是静脉注射）等阿片类药物的方式，其给

药量准确，容易控制，起效迅速。但是这种埋管技

术也存在着自身的弊端：动物实验的持续时间较长，

而插入静脉的导管长期留在体内容易堵塞、脱落。

基于这个原因，早期的二级强化自身给药模型多用

于灵长类动物。20世纪90年代以来，由于实验设备

和技术的更新，运用大鼠等啮齿类动物的实验逐渐

多了起来。 
对精神药物产生依赖的人或动物在再次得到药

物之前的特定行为反应称为觅药（drug seeking）行

为，以区分给药后的用药（drug taking）行为[5]。由

于药物的直接药理效应的影响，在FR、FI等简单程

序中，动物的反应大都发生在给药后的一段时间，

即大多是用药行为。而在二级强化自身给药模型中，

人们可以操控实验程序以观察动物获得药物前发生

的较长序列的行为反应，即觅药行为，从而排除药

物对实验动物行为的直接药理影响，研究其强化效

应。在具体的实验过程中，通常采用两种方法排除

药物的直接药理效应：一是延长两次给药之间的时

间间隔，典型的做法是实验期间每天只给一次药，

这样两次给药之间的时间间隔是24h，药物在体内得

到比较充分的代谢，从而避免一次给药对下次程序

的行为反应造成影响[1]。另一种方法是先采用简单
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程序，训练动物将按压杠杆的行为与预示药物出现

的CS联系起来，也就是获得条件反射性的成瘾行

为，然后进入正式实验。正式实验共包括两个二级

强化程序[如进行两次FI 5min（FR10:S）程序]，实

验动物完成第一个二级强化程序后得到一次药物，

之后，进行第二个二级强化程序。由于正式实验的

第一个程序中动物按压杠杆的行为发生在药物奖赏

之前，是由先前简单程序训练时药物的强化作用引

发的，即动物此时按压杠杆的行为反映了先前按压

杠杆所获得的药物的强化效应，因而其按压杠杆的

次数可以作为前测数据。第二个程序发生在给药后，

动物的行为会受到药物的直接药理效应的影响，其

按压杠杆的次数可以作为后测数据。这样，前后测

数据之差即代表了药物的直接药理效应[2]。很多实

验已经证实药物相关的环境刺激对人类药物成瘾行

为的保持和复吸起重要作用，而建立动物模型的目

的主要是考察模型中动物的行为反应，并据此模拟

人类在相似情境下的行为。二级强化自身给药模型

的运用，使人们可以研究药物相关环境刺激在觅药

行为的获得、保持和消退后的恢复中所起作用的特

点。 
3.1 条件性刺激对二级强化自身给药模型中行为的

获得的影响 

模型建立之初，先要训练动物学会将按压杠杆

的行为与CS的出现联系起来。具体方法是：运用FI
等简单程序，实验动物在固定时间间隔后获得适当

剂量的药物同时伴随灯光等CS的呈现。数次训练

后，动物形成稳定的反应次数，并且在程序的开始

阶段，动物按压杠杆的次数较少，而在每次CS出现

前动物按压杠杆的次数显著增加。表明动物将按压

杠杆的行为与CS的呈现联系起来，训练阶段即完

成。 

早期的研究表明CS对二级强化模型中的行为

获得起重要作用。研究者用FI10min程序训练恒河

猴，每间隔10min给予动物一次伴随灯光出现的

30μg/kg的可卡因注射，动物形成稳定的反应次数

时，训练阶段即完成。他将动物分为三组，一组自

始至终使用简单程序FI 10min。另外两组都先采用

二级强化程序FI 10min（FR10:S）——动物每按压

10次杠杆就会得到一次持续2s的灯光刺激，10min
后给予一次药物注射。四次给药后，子程序改为

FR3，即程序变为FI 10min（FR3:S），此程序进行5
次。然后第二组继续维持程序FI 10min（FR3:S），

而第三组沿用原来的程序FI 10min（FR10:S）[6]。实

验结果表明，两个二级强化程序组的反应次数远大

于简单程序组。对这两种程序进行比较，它们都是

间隔10min给药一次，不同的是二级强化程序组增加

了CS。这说明与简单程序相比，二级强化程序中动

物觅药行为的获得更易受CS的影响，从而表现出更

多次数的按压杠杆行为。 

3.2 条件性刺激对二级强化自身给药模型中行为的

保持的影响 

二级强化自身给药模型中，对于按压杠杆这种

行为反应的保持的研究也集中在 CS 上。行为反应

的保持主要通过反应次数的保持来衡量。举例来说，

二级强化程序 FI 15min（FR10:S）的每次给药期内，

动物每按压 10 次杠杆呈现一次灯光。一开始动物的

反应次数很少，但随着灯光的逐次呈现动物的反应

次数逐渐增加，尤其是动物预期灯光即将到来时反

应次数达到峰值。以时间为横坐标、反应次数为纵

坐标作线性图来表示反应次数随时间发生变化的趋

势，可以看到每次给药期间（15min），反应次数的

变化呈现为逐渐升高的扇形。 

 

 
图 1 二级强化程序 FI15min（FR10:S）的一次给药期内，

动物的反应次数随时间变化的趋势图。每条斜线处表示动物完

成一次子程序 FR10 后得到的一次灯光刺激[7]。 

如图 1 所示，前 2min 内动物没有做出按压杠杆

行为。第 2~4min 内动物的反应次数达到 10 次，得

到1次训练期与药物一起呈现的灯光刺激。前 10min
内共得到 4 次灯光刺激，而后 5min 内（第 10~15min）
共得到 11 次灯光刺激。即一次给药期内动物按压杠

杆的频率随灯光的出现而急剧增加，表明灯光逐渐

成为二级强化物（即 CS），动物将按压杠杆行为与

药物相关的 CS 联系起来。 

Goldberg等人的实验证明CS对行为次数的保持

反
应
次
数

 

时间（min） 
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起重要作用。他们用二级强化程序 FI 10min
（FR30:S）训练动物，动物每按压30次杠杆会呈现

一次持续约2s的灰色灯光，10min后给予伴随灰色灯

光出现的药物，这样灰色灯光就成为CS，每天给药

10次。动物形成稳定的反应次数后将其分为三组，

每组都继续接受程序FI 10min（FR30:S），但不同

之处在于：第一组的CS仍为灰色灯光（CS匹配组），

而第二组的CS改为蓝色灯光（CS不匹配组），第三

组则撤消灯光[8]。实验结束后对比三组动物的总反

应次数，发现CS匹配组的反应次数显著大于CS不匹

配组，表明持续呈现与训练期相同的CS是保证二级

强化程序反应次数的决定因素，而CS不匹配组反应

次数又显著大于CS撤消组，这可能是CS发生泛化的

结果。 
Goldberg和Tang研究了CS对二级强化程序的反

应次数随时间变化线性图的影响。实验动物为松鼠

猴（ squirrel monkey, S-369）和恒河猴（ rhesus 
monkeys, AT），它们先接受程序FI 60min（FR30:S）
的前处理：每按压30次杠杆会呈现一次持续约2s的
灯光，60min后给予伴随灯光出现的吗啡注射，每天

给药一次。动物的反应次数稳定后，撤消作为CS的
灯光，相应地程序变为FI 60min（FR30）。程序持续

三天后，灯光重新呈现，即程序恢复为原来的FI 
60min（FR30:S）。这样实验就分为三个阶段：CS呈
现期、CS撤消期和CS恢复期[9]。将得到的数据作线

性图，发现CS呈现期的每个间隔（60min）内的反

应次数逐渐增加，随时间变化而呈扇形。但CS撤消

后每个间隔内的反应次数迅速降低，线性图中的扇

形立即消失。到了CS恢复期，线性图则重新呈扇形。 
3.3 条件性刺激对二级强化自身给药模型中行为消

退后恢复的影响 

在前文介绍的Goldberg和Tang 的研究中，在CS
撤消期，整个间隔内实验动物的反应次数迅速降低，

以时间为横坐标、反应次数为纵坐标的线性图中，

CS未撤消时反应次数随时间变化而呈现的扇形立

即消失。而到了CS恢复期，反应次数立即增加，线

性图重新呈扇形。由此可见，CS撤消期间动物的反

应次数发生了急剧变化。而正常的二级强化程序中，

不经过CS撤消期的动物的反应次数则不会出现这

种变化，表现为其线性图持续呈扇形[9]。这正说明

了CS对模型中经过消退期后觅药行为的重新恢复

过程起重要作用。Kosten[10],Dalley[11],Hutcheson[12]，

Joselyn[13]等人分别在不同时间内进行了类似的研

究。尽管他们运用的具体程序会有不同（如子程序、

时间间隔等），但都揭示出二级强化自身给药模型

中CS会促进动物觅药行为的获得、保持和消退后恢

复现象的存在。在人类药物滥用过程中，药物奖赏

与用药环境中的各种线索（吸毒场所、注射器等吸

毒用具、吸毒伙伴等）形成了条件性联系。每当病

人接触到这些条件性线索就会产生使用药物的兴奋

性冲动。临床资料显示：约98%的病人在戒毒后1个

月内复发，当戒毒者回到吸毒环境时，一些已忘记

的环境线索又会诱发其对毒品强烈的心理渴求，进

而产生用药动机
[14]

。二级强化自身给药模型中，撤

消或更改CS都会减弱动物按压杠杆以得到药物的

觅药行为，这种现象贴切地模拟了药物相关的环境

刺激在人类药物成瘾行为中的重要作用。 

4 二级强化程序在研究条件性刺激诱导觅

药行为的神经机制方面的应用 

由于二级强化程序突出了条件性刺激的作用，

因而它被应用于条件线索影响药物成瘾的神经机制

方面的研究中。伏隔核（nucleus accumbens）分为

核区（nucleus accumbens core, NAcc）和壳区（nucleus 
accumbens shell）两部分。实验证明，采用二级强化

程序 FR4（FR5:S），向 NAcc 内注射谷氨酸

AMPA/kainate 受体拮抗剂 CNQX 和 NMDA 受体拮

抗剂 D-AP5，能够剂量依赖性地减弱 CS 诱发的觅

药行为[15]。单独损伤 NAcc 会显著影响 Pavlovian 条

件性学习中行为的获得[11]，而 CS 影响机体行为的

一种重要方式就表现为它的呈现会引发觅药行为，

所以 NAcc 损伤会使二级强化自身给药模型中动物

的觅药行为减弱。Hutcheson 等人研究了海洛因的二

级强化自身给药模型中，分别损毁 NAcc 或壳区对

觅药行为的获得所造成的影响[12]。他们采用渐增的

二级强化程序 FR10（FRx:S）进行实验，以 FR10
（FR1:S）开始，子程序逐次递增，以 FR10（FR10:S）
结束，两次给药的时间间隔为 24h。结果发现，相

对于对照组的无损毁动物，NAcc 损毁动物的觅药行

为显著减弱，而 NAc 的壳区损毁的动物的觅药行为

与对照组无显著差异，这些研究都表明，NAcc 在

CS 引发觅药行为过程中起重要作用[16]。 
杏仁核基底外侧部（basolateral amygdala，BLA）

在二级强化程序下，CS诱导动物产生觅药行为的过

程中起重要作用。向BLA中注射AMPA/kainate受体

拮抗剂CNQX会抑制由CS引发的动物按压杠杆行

为，即BLA在调节由CS引发的觅药行为中起重要作
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用。在二级强化自身给药模型中，BLA受损的大鼠

经过戒断期重新呈现CS不能恢复已经熄灭的觅药

行为，而对BLA给予电/药物刺激则得到相反的结果
[17]。BLA受损会破坏可卡因成瘾动物CS引发的觅药

行为的获得，而不影响药物本身的一级强化物效应。

Helen等人的研究发现，与可卡因、安非他明等药物

不同，BLA受损并没有显著影响二级强化自身给药

模型中海洛因成瘾动物觅药行为的获得，并且戒断

期后重新呈现CS也未引发动物的觅药行为[18]。类似

的研究也证明了这一点：损毁BLA会破坏安非他明

的条件性位置偏爱的形成[19]，但对吗啡却并无影响
[20]。这些现象说明CS对精神兴奋剂和阿片类药物引

发条件性行为反应的调节过程可能有着不同的神经

机制。 
内侧前额皮层（medial prefrontal cortex, mPFC）

在调节滥用药物的强化效应中起重要作用。Ruth等
人用二级强化程序FI15 min（FR10:S）研究了mPFC
受损对CS引发动物觅药行为的影响，发现mPFC受
损并不会损害按压杠杆行为的获得，相反地却增加

了基线条件下的反应次数，并且戒断期内撤消CS并
不影响动物的反应次数。PFC一直被认为是执行控

制的重要结构[21]，而对不恰当刺激引发的行为反应

的抑制（inhibition）是执行控制的一个重要方面。

mPFC受损导致机体对行为反应的抑制能力下降，从

而易化二级强化自身给药模型中动物的觅药行为，

表现为按压杠杆的反应次数增加，这与NAcc或BLA
等受损而使觅药行为降低的现象截然相反。类似的

研究也发现，自身给药模型中实验动物会做出按压

杠杆等机械反应以获得食物强化，而mPFC内的多巴

胺损耗则参与对这种机械反应的抑制过程。 
总之，人们使用二级强化程序，证实了NAcc、

BLA和mPFC等部位在药物相关的CS诱导动物产生

觅药行为的过程中起重要作用。但有些研究得出了

不一致的结果，向杏仁核背侧部（ lateral dorsal 
striatum, DST）微量注射药物利多卡因（lidocaine）
使其失活，能够减少二级强化程序中可卡因相关CS
引发的觅药行为，并且这种药物的作用具有剂量依

赖性。然而，这种药物对单独的CS引发觅药行为则

没有显著影响，并且在行为保持实验中动物的觅药

行为反而明显增加[22]。给猴子呈现与先前可卡因给

药相关的嗅觉—视觉—听觉混合刺激，并未引发

mPFC内多巴胺释放的增加[23]。将乙酰胆碱酯酶抑

制剂毒扁豆碱（physostigmine）微量注射到NAcc，

抑制了二级强化程序发展期内海洛因相关CS引发

动物的觅药行为，而将其注射到VTA却促进了动物

在发展期和戒断期相关CS引发的觅药行为[24]。这些

使用二级强化程序研究CS诱导动物产生觅药行为

的神经机制所出现的矛盾结果的原因，需要进行更

深入的研究。 

5 二级强化程序在药物成瘾的临床治疗中

的运用 

二级强化自身给药模型中，动物在CS的影响下

按压杠杆以寻求药物的行为反映了其对成瘾性药物

的渴求。使用二级强化程序，人们可以预测物质的

成瘾性。即在CS的影响下，如果一种物质会引发二

级强化模型中动物高水平的按压杠杆行为，则可以

推断这种物质可能具有致成瘾性。研究表明，除了

可卡因、吗啡、海洛因等常见滥用药物外，尼古丁、

δ-9-四氢大麻醇、阿片类部分激动剂、酒精、苯环己

哌啶、阿片类刺激性混合物、安非他明、口服戊巴

比妥等都能维持二级强化自身给药模型中动物较高

的觅药行为，表明这些物质可能具有致成瘾性。可

卡因和巴比妥酸盐引起的动物按压杠杆行为的反应

次数线性图极为相似，说明这些药物具有相似的行

为特性。研究者还比较了二级强化自身给药模型中

食物和成瘾性药物的行为特性，发现两者的反应既

相似又有区别。相似点表现在：在一定范围内增加

食物或药物等强化物的剂量都会增加动物的反应次

数，而撤消CS都会减少反应次数。区别则表现为：

强化物为成瘾性药物时，撤消CS引发的动物反应次

数的减少量更大，说明CS对其行为的保持所起的作

用可能更显著。丙炔苯并胺（L-Deprenyl）常被用

于帕金森综合征的治疗和尼古丁、精神刺激性药物

的辅助治疗中，但由于其在体内会代谢产生L-甲基

苯丙胺和L-安非他明，所以具有致成瘾的可能性，

Sevil等人对这一现象进行了验证，在二级强化自身

给药模型中用丙炔苯并胺代替原来的一级强化物D-
安非他明，发现动物的反应次数立即下降，数据与

生理盐水组相近[25]。用丙炔苯并胺预处理的动物不

能改变D-安非他明引发的觅药行为的特性，这些结

果都表明丙炔苯并胺可能并不具有成瘾性。特麦角

脲（Terguride）是一种多巴胺D2受体部分激动剂，

常被用于可卡因成瘾的药物治疗。Donna用二级强

化程序FI10min（FR10/30:S）研究了它的致成瘾性，

发现它能够剂量依赖性地减少可卡因引发的觅药行

为，说明特麦角脲的致成瘾性小于可卡因[26]。运用
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同样的方法，研究者们发现很多物质可以减少滥用

药物在二级强化自身给药模型中的觅药行为，例如

7-Nitronidazole、D1受体拮抗剂SCH 23390、5-羟色

氨受体拮抗剂AMI-193、肾上腺皮质酮合成抑制剂

酮康唑（Ketoconazole）、促肾上腺皮质激素I型受

体拮抗剂CP-154, 526、多巴胺神经递质选择性抑制

剂RTI-336[27]、D3受体部分激动剂CJB 090[28]等都会

减弱可卡因在二级强化自身给药模型中诱发的觅药

行为，而对于阿片类滥用药物，巴氯酚、纳洛酮、

毒扁豆碱等物质能起到这种效果。这样由于二级强

化程序具有预测物质致成瘾性的特点，人们就可以

将其用于指导滥用药物的抗体疫苗的研究。像疫苗

IPC-1010（ImmuLogic Pharmaceutical Corp）能够剂

量依赖性地阻碍二级强化自身给药模型中可卡因引

发的觅药行为[29]，表明这种疫苗可能对可卡因成瘾

具有预防作用。 
总之，二级强化程序的运用为药物成瘾的临床

治疗提供了一条有效的途径。但必须承认，由于这

种程序自身存在的缺陷和研究者们具体实施过程中

处理方式的差别，一些研究得出了不统一的结果。

人们还需要进一步的探讨和完善，才能更好地发挥

这种方法的优势，进而将其运用到药物滥用的防治

工作中去。 
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The Application of Second-Order Schedule in Drug-Addiction 
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(Department of Psychology, Capital Normal University, Beijing 100048, China) 

 
Abstract: Second-order schedules, which are called second-order schedules of drug self-administration when put 
into experiments, stress the significance of the conditioned stimuli in the acquiring and keeping of the behavior that 
takes place in this model. Under the influence of conditioned stimuli, animals press a lever to seek drugs. The 
results of many studies suggest that nucleus accumbens core, basolateral amygdale and medial prefrontal cortex 
play an important role in the drug-seeking behavior aroused by conditioned stimuli. The use of second-order 
schedules makes it possible to predict substance that may result in addiction, which also provides new ideas in 
preclinical testing of potential treatment strategies for drug addiction.  
Key words: second-order schedules; drug-addiction; conditioned stimuli; drug seeking 
 




