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摘要: 小鼠胚胎移植是非常重要的一项胚胎操作技术，是体外受精、转基因动物

以及品系净化的关键环节。小鼠非手术法胚胎移植技术简单易行，节约时间，对

小鼠损伤小，不易感染，减少小鼠的痛苦，同时也符合实验动物福利伦理原则。

本文采用全新的小鼠非手术胚胎移植器，详细介绍小鼠非手术法胚胎移植的步骤

和注意要点，将小鼠桑椹胚或囊胚经子宫颈移植单侧子宫角，显著提高胚胎移植

成功率。 

关键词：小鼠；非手术胚胎移植；子宫颈；桑椹胚；囊胚；子宫角 

 

研究背景：小鼠是发育生物学和生殖生物学领域重要的模型动物，其胚胎移植技

术是研究体外受精、嵌合体、转基因、基因打靶、胚胎冷冻种子库以及品系净化

的关键环节。小鼠胚胎移植技术包括手术法和非手术法，但手术法不仅费时、技

术要求高、增加小鼠疼痛，且术后易感染，而非手术法简单易行，节约时间，对

小鼠损伤小，不易感染，减少小鼠的痛苦，同时也符合实验动物福利伦理原则。

早在 1951 年，Beatty 等人首先报道小鼠的非手术法胚胎移植，随后 Marsk、王

培生等人也都相继研究改进了非手术法胚胎移植，但成功率始终较低，这严重限

制了该项技术的推广与应用。本文采用全新的小鼠非手术胚胎移植器，将小鼠桑

椹胚或囊胚经子宫颈移植单侧子宫角，显著提高移植成功率。 

http://www.bio-protocol.org/e1010960
mailto:Lxyun@hebau.edu.cn


     

 

DOI:10.21769/BioProtoc.1010960

55555111112000 

 

www.bio-protocol.org/e1010960 
 

 

材料与试剂 

1. 小鼠饲养笼 

2. 婴儿棉签 

3. 眼科剪刀 

4. 磁条 

5. 小鼠非手术胚胎移植器（TCET）（保定正木生物科技有限公司）（图 1） 

 

 

图 1. 小鼠非手术胚胎移植器（TCET） 

 

6. 开膣管（保定正木生物科技有限公司） 

7. 吸胚管（保定正木生物科技有限公司） 

 

 

图 2. 吸胚管 

 

8. 一次性 90 mm 细菌培养皿（青岛金典生化器材有限公司） 

9. 一次性 1 mL 注射器（江西洪达医疗器械集团有限公司） 

10. CD-1 成年雌鼠（北京维通利华实验动物技术有限公司） 
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11. CD-1 结扎公鼠（北京维通利华实验动物技术有限公司） 

12. 桑椹胚或囊胚 

13. DPBS 磷酸盐缓冲液（见溶液配方） 

14. 阿佛丁（见溶液配方） 

 

仪器设备 

1. 体视显微镜（Nikon SMZ 745） 

2. 恒温热台（北京比威克生物技术有限责任公司） 

3. 纤维冷光源（南京博城光电科技有限公司 LED-100） 

 

实验步骤 

1. 挑选外阴部肿胀的发情期雌鼠，与结扎公鼠 1:1 在下午 17:00 合笼，次日上

午 8:00 检查阴道栓，见栓者记为假孕 0.5 d，2 天后即假孕 2.5 d 雌鼠作为

胚胎移植受体。 

2. 在 90 mm 培养皿做若干 100 μL 的含 0.4%牛血清白蛋白的 DPBS 液滴，将

胚胎洗涤干净后依据受体数量将胚胎分组，每只受体可移植 5-15 枚胚胎，

利用吸胚管将每组胚胎紧密聚集在一起。 

3. 左手抓住 TCET 密封管，右手抓住 TCET 手柄，体视显微镜调至最低倍，首

先用 TCET 吸取 7 mm DPBS 液和 2 mm 气泡，再吸取胚胎，含胚胎的液体

段长度控制在 5 mm 以内，最后再吸取 3 mm 气泡。在吸取胚胎的时候，尽

可能让 TCET 前端直立吸取胚胎。(图 3, 4)。 
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图 3 体视镜下利用 TCET 装载胚胎 

 

 

图 4 四段法装载胚胎的 TCET 模式图 

 

4. 在纤维冷光源侧面吸附一条宽 10 mm 长 100 mm 的磁铁，将装好胚胎的

TCET 手柄直立吸附在磁铁上，静置 2 min 以上（图 5）。 

 

 
图 5 利用磁条直立固定装载胚胎的 TCET  
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5. 假孕 2.5 d 受体小鼠腹腔注射阿佛丁麻醉（每 10 g 体重注射 0.2 mL），利用

左手拇指和中指固定小鼠尾根，右手持开膣管蘸取少量 DPBS 液后缓慢插入

小鼠阴道，在纤维冷光源下确认子宫颈口并用婴儿棉签擦拭，清洁子宫颈口

（图 6）。 

 

 

图 6 腹腔注射阿佛丁麻醉受体小鼠 

 

6. 右手持装有胚胎的 TCET，将 TCET 前端在 DPBS 液中浸润后经子宫颈口缓

慢插入任意一侧子宫角，通常 TCET 能够轻松流畅地进入子宫内。如果感觉

有任何阻力，立即停止。极个别小鼠的子宫颈口可能很紧，可用一个未装胚

胎的 TCET 提前疏通一下子宫颈口，疏通深度不要超过 5 mm（图 7，图 8，

图 9）。 
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图 7 利用开膣管打开小鼠阴道，定位子宫颈口 

 

 

图 8 将装载胚胎的 TCET 完全插入小鼠一侧子宫 

 

 

图 9 按压 TCET 手柄，将胚胎注入子宫内 

 

7. TCET 中间密封管身约进入开膣器一半时，左手拇指和食指固定 TCET 和开

膣管，右手捏住 TCET 手柄向下缓慢按压 8 mm，然后，左手将 TCET 手柄

和小鼠尾巴固定在一起，右手捏住 TCET 密封管和开膣管一起向上运动至

TCET 手柄，随后一起拔出 TCET 和开膣管。如有需要，可用剪刀在左耳或

右耳剪缺口标记（视频 1）。 
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视频 1. 开膣管的使用 

 

8. 将小鼠置 37℃恒温热台直至苏醒。 

 

 

视频 2. 小鼠非手术胚胎移植. 

 

注意事项 

1. 胚胎移植之前，最好先用几只成年雌鼠模拟练习 TCET 的操作方法。 

2. 受体小鼠必须麻醉，否则妊娠率和产仔率会显著下降。 

3. 推荐使用 8 周龄以上，体重 26 g 以上的假孕 2.5 d 的 CD-1 成年雌鼠作为胚

胎移植受体。 

4. 所移植胚胎的发育阶段必须是致密桑椹胚或囊胚，且胚胎仅能被移植至单侧

子宫角。 
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5. TCET 移植器为一次性使用，如果反复使用，产仔率会有所降低。 

6. TCET 移植器必须缓慢插入子宫颈，最好一次完成，如遇阻力，立即停止，

不可反复插入。 

 

溶液配制 

1. DPBS 液： 

称取 NaCl 8 g、KCl 0.2 g、Na2HPO4 1.15 g、KH2PO4 0.2 g，加入 500 mL

超纯水，震荡溶解；再称取 CaCl2 0.1 g 和 MgCl2·6H2O 0.1 g，加入 500 mL

超纯水，震荡溶解，将以上两种溶液混合均匀后，加入 2 g 牛血清白蛋白，

静置 30 min，0.22 μm 滤器过滤除菌，分装，冷藏保存。 

2. 阿佛丁： 

称取 2.5 g 三溴乙醇（Sigma T48402）置 200 mL 烧杯，加入 5 ml 叔戊醇

（成都艾科达化学试剂有限公司）溶解，再加入 195 mL 生理盐水，60 °C

磁力搅拌溶解，完全溶解后室温冷却，0.22μm 过滤除菌，避光冷藏保存。 
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