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技术方法

同品系小鼠卵巢移植方法的建立
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【摘要】 目的 建立 KM、ICＲ、C57BL /6J、BALB /C四个品系新鲜卵巢异体同位移植的方法。方法 上述四
个品系出生 10 d、20 d、4 周的仔鼠作为供体，取出整个卵巢，将卵巢原位移植到同品系 4 周龄受体雌鼠，术后置于
屏障系统内精心饲养，5 ～ 8 周后，与同品系成年雄鼠交配，观察移植受体是否有正常的繁殖功能。结果 同品系不
同时间段的新鲜卵巢，移植到同品系受体中，移植卵巢在受体体内可以恢复正常功能，受体可以正常交配，产生正

常的仔鼠。结论 同品系不同日龄的异体同位卵巢移植方法可行。
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Established a method of ovarian heterotopically transplantation in same strain
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【Abstract】 Objective To establish a method of ovarian heterotopically transplantation in KM，ICＲ，BALB /c and
C57BL /6J mice．Methods the ovaries were used as donor from 10d，20d and 4w of KM，ICＲ，BALB /C and C57BL /6J
mice，and were grafted to the 4w accepters of same strains． All accepters were bred about 4-week-old，then mated with the
same strain male mice to identify the reproductive capacity of the donors． Ｒesults the grafted ovaries could be restored
reproduction，and gotten the normal pups when mated with same strain males． Conclusion It is feasible that ovarian
heterotopically transplantation in the same mouse strains of different age phases．
【Key words】 Mouse; Ovarian; Heterotopically transplantation

随着分子生物学技术的发展，各种转基因鼠、基
因剔除鼠、基因导入鼠的品系日益增多。很多的基因
工程小鼠，尤其是疾病模型小鼠，因自身的繁殖能力

低下或者未成年就死亡，亦因先天性无输卵管、子宫
等而出现繁殖困难或断种等问题。如何繁育这些品
系，除体外受精、辅助体外受精( ICSI、PZD) 等技术

外，卵巢移植也是一个行之有效的方法。卵巢移植始
于 19 世纪末，科学家通过大量的动物实验将卵巢移
植到皮下、脑内前房或腋下等［1 － 3］，发现移植的卵巢

能够存活、排卵、分泌雌激素并维持正常的性周期。
目前国内外卵巢组织移植研究中，移植部位较多的有

卵巢蒂即原位移植、肾包膜下、腹壁皮下、手臂内侧皮



下等［4］。国外文献报道卵巢原位移植和肾包膜下及
腹壁皮下移植，卵巢组织血管再生，血供形成，卵泡和

卵子的发育情况无明显差异［5］，本实验选用原位移

植，采用不同品系小鼠进行异体同位移植，并进行比

较。以期建立同位卵巢移植的方法，为小鼠卵巢移植
提供依据。

1 材料与方法

1. 1 实验材料
1. 1. 1 实验动物

SPF 级 KM、ICＲ、C57BL /6J、BALB /c 雌性，10
d、20 d、4 周龄幼鼠各 5 只，为供体鼠，受体鼠为同品
系 4 周龄雌性小鼠 15 只，同品系能正常繁殖交配成
年雄鼠各 15 只。四个品系小鼠均由上海斯莱克实
验动物有限责任公司提供，生产许可证【SCXK( 沪)
2012—0002】。
1. 1. 2 饲养管理及环境
实验小鼠均饲养在屏障系统中，使用许可证

【SYXK( 沪) 2012—0002】。屏障内的空气为 10000
级的全新风，室内温度控制在( 23 ± 2 ) ℃，相对湿度
45% ～65%，换气次数 15 次 /h; 光照明暗交替 12h /
d; 动物自由采食和饮水。
1. 1. 3 仪器及试剂
手术剪刀、维纳斯剪、镊子、脂肪镊、解剖镜

( Nikon，SMZ645) 、M2( SIGMA，M7167) 。
1. 2 实验方法
1. 2. 1 供体卵巢采集
采用颈椎脱臼法处死，可在解剖镜下，剖开腹

部，找到子宫后，沿着子宫往上找到输卵管和卵巢，

用一镊子夹住输卵管，另一镊子夹住卵巢上方脂肪

垫，向外撕开卵巢囊膜，整个卵巢膜被撕坏，沿卵巢

蒂底部剪断卵巢，将整个卵巢取出，置于 0℃的 M2
溶液中待移植。
1. 2. 2 受体卵巢移植
受体鼠用 0. 5%的戊巴比妥钠麻醉，腹背部开

口，拉出脂肪垫，用脂肪镊夹住脂肪，固定卵巢，在

卵巢包膜上滴一滴肾上腺素，在包膜边缘剪一小

口，沿着卵巢外缘，小心的将包膜剪开 1 /2，不要将
包膜中间剪坏，沿着开口往上翻开包膜，使整个卵

巢暴露出来，用弯头维纳斯剪剪掉卵巢蒂，摘除整

个卵巢，然后将上述同品系供体的待用卵巢移植入

受体鼠卵巢原位中，将卵巢包膜翻下，覆盖住刚植

入的新鲜卵巢，将子宫和卵巢轻轻塞入腹腔复位

后，缝合肌肉和皮肤。另一侧卵巢用同样方法摘除
再植入供体卵巢。手术后的受体鼠置于 37℃恒温

台保温，待其苏醒。
1. 2. 3 实验设计
实验组一: 将供体鼠四个品系 10d 龄的整个卵

巢，移植入同品系 4 周龄的受体雌鼠卵巢包膜内，各
5 只。实验组二: 供体鼠四个品系 20d 的整个卵巢，
移植入同品系 4 周龄的受体雌鼠卵巢包膜内，各 5
只。实验组三: 四个品系 4w 龄的整个卵巢，移植入
同品系 4 周龄的受体雌鼠卵巢包膜内，各 5 只。
1. 2. 4 术后繁殖
将术后苏醒的小鼠转移到动物房精心饲养。

植入 10 d和 20 d龄的受体鼠饲养 8 周，4 周龄的受
体鼠饲养 5 周后，分别与同品系雄鼠交配，待怀孕产
仔后、统计产子数。
1. 3 统计学方法
采用 SPSS 11. 2 统计软件进行单因素方差分

析，数据以均数 ±标准差( 珋x ± s) 表示。

2 结果

2. 1 卵巢移植后产仔情况
表 1结果显示，4个品系不同日龄小鼠移植卵巢

后，均能得到正常的后代，由此证明移植的新鲜卵巢

在受体体内可以恢复正常功能，受体可以正常交配并

产下正常的仔鼠。三种日龄中，4 周龄供体的怀孕率
比 10d和 20d龄的怀孕率低，但产仔数较高。ICＲ和
KM小鼠 的平均产仔数比正常鼠的产仔数低。
2. 2 移植卵巢图片
将小鼠进行剖检，ICＲ、KM、C57BL /6J、BALB /C

小鼠龄卵巢坏死、包膜内积液和包膜内斑点占总卵
巢的 28%、23%、10%、10%，未发现卵巢占总卵巢
18%、16%、13%、23%，以上几种情况见图 1 ( 彩插
5) ①卵巢坏死，萎缩，卵巢成黄色，如图 A;②卵巢包
膜内是液体没有实质的卵巢，卵巢组织被吸收，如

图 B;③卵巢包膜上有白色的斑点，如图 C; ④无卵
巢或滑入腹腔，如图 D; ⑤卵巢在受体内发育良好，
颜色鲜红，可见卵泡，如图 E。

3 讨论

三组实验以 10d、20d、4 周龄鼠的卵巢为供体，
移植到 4 周龄同品系的小鼠体内的结果显示，将卵
巢异体移植受体后和正常的雄鼠交配，三组实验鼠

均可怀孕、产仔。说明移植卵巢可以在受体内存
活，并正常发育、成熟和输卵管、子宫建立互动关
系。梁元晶等［6］、陈淑颖等［7］的研究均显示，小鼠
卵巢自体异位移植后，可以很好的存活，并能恢复

正常的性周期。在受体动物双侧卵巢全切，体内缺
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表 1 4 个品系小鼠三个日龄的卵巢移植结果比较( 珋x ± s)
Tab． 1 comparing the result of4 strains ovarian heterotopically transplantation with 3 ages

供体( 受体)

Donor( receptor)
日龄

ages
供体数

Numbers of donors
怀孕个体数

Numbers of pregnency
产仔数

Number of new borns
平均产仔数

Average of new borns
ICＲ( ICＲ) 10 d 10 4 16 4. 0 ± 0. 8

20 d 10 8 52 6. 5 ± 4. 7
4 w 5 3 12 4. 0 ± 1. 7

KM( KM) 10 d 5 4 22 5. 5 ± 3. 9
20 d 5 5 34 6. 8 ± 2. 9
4 w 5 2 16 8. 0

BALB /c( BALB /c) 10 d 5 4 25 6. 3 ± 3. 0
20 d 5 5 31 6. 2 ± 3. 4
4 w 5 3 23 7. 7 ± 1. 2

C57BL /6J( C57BL /6J) 10d 5 5 27 5. 4 ± 0. 9
20 d 5 3 14 4. 7 ± 2. 8
4 w 5 2 11 5. 5 ± 2. 1

乏性激素的条件下，植入异体的双侧卵巢发育良

好，具有内分泌功能，并能与上级器官，即下丘脑、
垂体产生反馈应答，维持正常的动情周期［8］，本实

验结果与此结论相符。
卵巢移植面临的最大障碍是不同个体之间存

在免疫排斥反应，故在本实验中选用 10d 龄幼仔卵
巢，同种异体移植，组织相容性抗原含量少，免疫原

性低下，不易引起宿主的免疫排斥反应［9］。本实验
结果显示，BALB /c和 C57BL /6J平均产仔数与正常
BALB /c小鼠产仔数无显著性差异，这与刘丽均
等［10］BALB /c小鼠的移植受体鼠可以正常产仔，其
产仔数、窝重与正常的 BALB /c小鼠相比，差异不大
的结果相符。ICＲ和 KM两个品系小鼠的平均产仔
数比正常产仔数低。这有可能是远交系个体之间
差异比较大，卵巢在免疫排斥现象下，卵巢某些成

分在受体体内发育受到限制，虽然卵巢能排卵，但

卵泡排卵数量较少，交配后产仔少。
20d龄幼鼠卵巢移植结果显示，4 个品系的受孕
数及产仔数都比较稳定。在移植实验的全过程中
均未使用免疫抑制剂，但移植 4 周龄的卵巢也能生
长发育，受体交配后产仔，但受孕率较低，产仔数较

高，梁元晶对生后 30d 龄的雌性小鼠进行双侧卵巢
自体皮下移植，实验显示自体双侧异位移植的卵巢

能够存活发育并分泌性激素，维持性周期［11］。有研
究发现卵巢组织内有高浓度的血管内皮因子，可促

使内皮细胞进入组织内，有利于血供迅速恢复。产
仔数较高原因可能是供体与受体日龄相同，卵巢发

育时间同步，内分泌激素方面也相同，移植入的卵

巢有血供后，卵巢各机能就正常，卵巢发育的好。
本实验三组结果说明同品系之间不同时间段移植

新鲜卵巢后，和正常雄鼠交配，移植受体鼠可以正

常产仔，此方法可行。
( 本文图 1，见彩插 5。)
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