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摘要%目的!探索哺乳期小鼠的人工喂养方法(为进一步研究小鼠的营养需要与生长发育奠定基础+ 方法!B 只孕

龄 "#i"& , 的 =FY级近交系 \NE\;5孕鼠正常饲养至自然分娩(将 ) 日龄 &’ 只新生小鼠随机分为人工喂养组和母

乳喂养组(并分别哺乳至 "( 日龄+ 结果!从 ) 日龄到 "# 日龄(人工喂养组小鼠生存率达 "##f("" 日龄为 %&C%f(

"& 日龄为 ’$C?f(") 日龄为 B#f("( 日龄为 )BC’f(共 B 只人工喂养组小鼠成功地喂养至 "( 日龄+ 但 "# 日龄时(

人工喂养组小鼠体质量显著低于母乳喂养组!)C#&l#C?’ ‘*%C##l#C’#(*m#C#""+ 结论!本实验采用自制的喂养

乳头和小鼠人工乳在一定程度上实现了小鼠的人工喂养(但还需进一步探索提高哺乳期内人工喂养小鼠的生存率

及增加体质量的方法+

关键词%小鼠,人工喂养,母乳喂养
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!!新生动物的人工喂养是研究生命早期营养调
控*生长发育的重要前提 - ". + 大(小鼠是实验动物
中常用的重要的品种(成功的大小鼠人工喂养模型
是营养*代谢*免疫等研究领域的重要基础+ 在
HQ+21QM*等首次建立了无菌大鼠后 - ". (DS*93P**62*
FOQ3*329*等也建立了无菌大鼠 - &J). + [Q**QM等在
"%?% 年首次采用在大鼠胃中安置胃管的方法进行
人工喂养 - (. (而 V3OO在 "%’B 年改进了这一方法(并
成功建立了大鼠人工喂养的模型 - B. +

相比之下(关于小鼠的人工喂养则起步较晚+
近年来学者开始研究小鼠的人工喂养+ LQ*9*
\Q1QM1Q等采用自制的喂养乳头实现了哺乳期内小
鼠的人工喂养 - ?J’. + Q̂2R等参考 V3OO的大鼠胃造瘘
的方法在新生小鼠胃中安置胃管(并喂养至 "( 日
龄 - $. + 尽管已有学者报道了哺乳期小鼠的人工喂
养方法以及人工乳的配制(但由于新生小鼠的食管
细小脆弱(哺乳工具难以制得(人工乳配方不适合等
使得哺乳期小鼠的人工喂养方法仍需改进+ 为此(
本研究的目的是通过总结前人的经验并进一步探索
哺乳期小鼠人工喂养的方法(以期为后续的研究提
供方法与思路+

/K材料与方法

/M/K材料
实验动物及饲养%B 只 =FY级近交系 \NE\;5

孕鼠(孕龄 "#i"& ,(购自四川省成都市达硕实验动
物有限公司 -许可证号% =Ad]!川 " &#"BJ#)# .+
\NE\;5孕鼠均饲养于四川大学华西公共卫生学院
实验动物中心-实验动物使用许可证号%=]_d!川"
&#")J#"".<aA塑料笼中待产(由于孕鼠的营养需要
较普通鼠高(故给予繁殖饲料 - %. (自由摄食与饮水+
环境温度%!&(l""h(湿度%!BBl"#"f+

\NE\;5孕鼠自然分娩所得新生小鼠(待其 )
日龄时(随机分为母乳喂养组 !739QM23OMQ3M12R(
[H"和人工喂养组 !3M91P1513OMQ3M12R(NH"+ [H组
小鼠由母鼠带仔(饲养环境同母鼠+ NH组小鼠由
人工饲养(给予人工乳(环境温度%! )&l""h(随日
龄增加每天降低 " h(直至 &?i&$ h,湿度%’#fi
$#f(随着日龄增加逐渐降低至 B#f+
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/M5K实验方法
/M5M/! 人工乳的配制% 人工乳的配制参考了
\NE\;5鼠乳(=73M9等*]3b173等采用的人工乳配
方 - "#J"". (由市售婴儿配方奶粉*乳清蛋白粉和中链
甘油三酯!7Q,1S758312 9M1RO+5QM1,Q([AI"粉配制而
成!见表 ""+

表 /K小鼠人工乳组成及营养水平
@%J:-/KE(9T(Q#F#(&%&H&+FG#-&F:-U-:Q

(RJ%Q%:H#-FQ

营养素 >S9M1Q29* 含量 A629Q29!R;"## 7E"

蛋白质 FM69Q12 %C(

J乳清蛋白 L8Q+:M69Q12 ’C(’

J水解乳清蛋白 V+,M6O+eQ, -8Q+:M69Q12 "C%)

碳水化合物 A3MT6M8+,M39Q ’C)!无乳糖"

脂肪 Y39 "?

J中链甘油三酯 [AI "&C%’

J亚油酸 E126OQ15351, #CB

J#J亚麻酸 #JE126OQ215351, #C#?

J二十二碳六烯酸 G656*38Q/3Q2615351, #C##B(

J花生四烯酸 NM3581,6215351, #C##B(

能量 W2QMR+! .53O;"## 7O" &""

/M5M5!人工乳头的制作% 人工乳头以市售鱼肝油
胶囊的外壳为原材料改造而成+ 该外壳遇水即变
软(可保护小鼠口腔+ 制作方法%首先将外壳尖端剪
开一小口(挤出鱼肝油,然后将 " 7E注射器的针筒
与灌胃针相接(吸取 )# i(# h保温的人工乳(灌入
胶囊外壳+ 这样便制成了一个简易的人工乳头+ 经
试验(一个外壳可装 #C) 7E的人工乳+
/M5M3!喂养方案%B 只孕鼠共分娩 &’ 只小鼠(将 )
日龄的所有小鼠随机分为 [H组 ") 只和 NH组 "(
只!见表 &"+ [H组由各自的母鼠哺乳(不做其他
干预+ NH组采用自制的人工乳和人工乳头哺乳(
一天 ( 次(分别于 #%%##("&%##("(%##("?%## 时喂
养+ 每天一只小鼠总的哺乳量为体质量的 &#f(根
据实际情况调整+ 哺乳过程是先挤一滴乳汁滴在小
鼠嘴唇上(诱导其张口(后将外壳尖端送入小鼠口
中(随吞咽动作轻轻挤压乳头底部(使小鼠吸吮乳汁
并吞咽入胃+ 从 ) 日龄开始每日称体质量并记录至
"# 日龄(在 "( 日龄时终止研究(在观察小鼠精神状
态*体质量*生长发育*活动能力*排便*毛色等情况
后(解剖受试小鼠(观察小鼠脏器的发育情况+
/M3K统计学方法

实验数据采用均值l标准差表示(并采用统计
软件 =F== "%C# 分析+ 两组间比较采用 =9S,Q29)*J9

检验,多组间比较采用方差分析(两两比较采用
GS22Q99J9检验+ 均为双侧概率检验(*m#C#B 为差异
有统计学意义+

表 5K实验分组

@%J:-5KN+TQ)G(+T-H#&F( <?%&HD?

乳鼠 E3593912R715Q 组名!编号"DM6S:

"@" NH"

"@& NH&

"@) [H"

&@" NH)

&@& NH(

&@) [H&

&@( [H)

)@" NHB

)@& [H(

(@" NH?

(@& NH’

(@) NH$

(@( NH%

(@B NH"#

(@? [HB

(@’ [H?

(@$ [H’

(@% [H$

(@"# [H%

B@" NH""

B@& NH"&

B@) NH")

B@( NH"(

B@B [H"#

B@? [H""

B@’ [H"&

B@$ [H")

!!注%小鼠编号指在喂养时的编号!"@" 表示孕鼠 " 号分娩的 " 号

小鼠"

>69Q%I8QO3593912R715Q>64MQPQM*9698Q>643998Q917Q6PMQ3M12R

!"@" 12,1539Q*98Q:S: >64" ,QO1‘QMQ, 9698Q7698QM>64""4

5K结果

5M/K<?组小鼠的生存率
本实验采用自制的喂养乳头和小鼠人工乳实现

了哺乳期 \NE\;5小鼠的人工喂养+ 本实验共喂养
"( 只 ) 日龄小鼠(B 只小鼠成功喂养至 "( 日龄+
NH组小鼠从 ) 日龄到 "# 日龄(生存率达 "##f(""

日龄生存率为 %&C%f("& 日龄为 ’$C?f(") 日龄为
B#f("( 日龄为 )BC’f+ ) i"( 日龄哺乳期内 [H

组小鼠全部存活+

/%?/
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图 /K3f/2 日龄内 <?组小鼠的生存率曲线
L#)X/K!+GU#U%:G%F-P+GU-Q(R3 F( /2 H%$Q(R<?9#P-

5M5K喂养期间内两组小鼠体质量及其他指标的
变化

NH组和 [H组小鼠在开始人工喂养时体质量
无明显差异!)C$%l#C$’ ‘*)C&?l#C)&(NH‘*[H,
*n#C#B "+ ( 日龄时(NH组体质量低于 [H组
!)C’(l#C$) ‘*(C)%l#C(&(NH‘*[H,*m#C#B"+
到 "# 日龄时(NH组体质量仍低于 [H组 ! )C#&l
#C?’ ‘*%C##l#C’#(NH‘*[H,*m#C#""+ NH组喂
养期间内体质量未增长(呈缓慢下降趋势(而 [H组
喂养期间内体质量持续增长+

图 5KD?组和 <?组小鼠 3f/6 日龄内的生长曲线

注%$ *m#C#B,$$*m#C#"

L#)X5K@"-)G(*F"P+GU-Q(RF"-9#P-#&F"-

D?%&H<?)G(+TQH+G#&) 3 F( /6 H%$Q

>69Q%$*m#C#B,$$*m#C#"

除体质量外(NH组和 [H组在长须*立耳*长
牙*被毛*睁眼的日龄基本一致(但 NH组睁眼的小
鼠只有 & i) 只([H组全部睁眼 !见表 )"+ 另外(
NH组小鼠的精神状态*活动能力与 [H组相比均较
差,粪便较黏稠!见图 )"(但无腹泻*便秘等胃肠道
不适症状,解剖死亡小鼠发现胃肠道有明显胀气(并
充满整个腹部 !见图 (",但毛色均为白色(系正常
发育+

表 3KD?组和 <?组小鼠生长发育等情况#天$

@%J:-3K\G(*F"%&HH-U-:(T9-&F(R

<?%&HD?9#P-!H"

组别

DM6S:*

长须

TQ3M,*

立耳

Q3M*

长牙

9QQ98

被毛

831M

睁眼

Q+Q*
[H "i& &i) ?i$ $i"# "&i"(
NH "i& &i) ’i% %i"" ")i"B

图 3K<?组小鼠粪便情况
L#)X3KL-P%:P(&H#F#(&(R9#P-#&<?)G(+T

图 2K<?组小鼠胃肠道胀气
L#)X2K\%QFG(#&F-QF#&%:R:%F+:-&P-(R9#P-#&<?)G(+T

3K讨论

正常生长发育的小鼠(&" 日龄左右断乳+ 睁眼
后(即 ")i"( 日龄(可开始进食固体饲料(后哺乳量
逐渐下降(直至完全断乳+ 哺乳期小鼠生长发育迅
速(对营养要求较高(营养不良会影响体格*智能发
育以及导致各种疾病的发生+ 本实验的目的是探索
"( 日龄小鼠的人工喂养方法+ 本次实验通过采用
自制的人工乳和人工乳头喂养 "( 只自然分娩后 )
日龄的新生小鼠(到 "( 日龄时存活 B 只(存活率为
)BC’f(在一定程度上实现了哺乳期小鼠的人工喂
养(为今后的研究打下了良好的基础并取得了珍贵
的经验+

/#’/
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本次实验主要观察了哺乳期小鼠的生存率和体
质量+ 生存率是评价小鼠在哺乳期内生存状况的重
要指标(而体质量是衡量生长发育和营养状况的主
要指标+ 本次实验中(小鼠从 "# 日龄后生存率逐渐
下降(到 "( 日龄时为 )BC’f(与多数报道差距较大+
最终存活至 "( 日龄的 B 只小鼠中() 日龄时体质量
均大于 ( R,而在 "( 日龄前死亡的 % 只小鼠中(其中
$ 只 ) 日龄时的体质量小于 ( R+ 由此我们推测开
始 NH时的小鼠体质量可能影响 NH组小鼠在喂养
期间的生存率+ V6*81T3也提到出生体质量越大的
小鼠越易喂养 - "&. + 而 (i"# 日龄内 NH组小鼠体质
量不增反减(低于 [H组(差异有统计学意义+ 体质
量的降低是生存率下降的重要因素+

我们推测本次实验中 NH组小鼠人工乳营养组
分不合理及哺乳量不足可能是导致其体质量降低(
生存率下降的主要原因+ 本实验的人工乳是根据
]3b173等的小鼠人工乳配方改进而来+ VS**Q12 等
采用 ]3b173的配方实现了小鼠的人工喂养 - "). + 同
时该配方能量及三大营养素的含量及供能比与
\NE\;5鼠乳接近+ 本次实验 NH组小鼠在喂养期
间内未出现腹泻*便秘*恶心*呕吐等胃肠道不适症
状(但有明显的胃肠道胀气+ 涂新明等提到人工乳
中的酪蛋白是必需的(可使人工乳到胃中并凝固(如
果不含酪蛋白(人工乳到胃中后(很快排到肠道( 充
满肠管(导致消化不良 - "(. + ]3b173等也提出人工乳
中酪蛋白和乳清蛋白的比例与大鼠肠道发育有关(
坚硬的酪蛋白乳凝块可能是肠道黏膜肥大的重要因
素 - "B. + d3226等提到如果小鼠奶中的酪蛋白和乳
清蛋白比例为 ? g( 时(其胃内乳凝块比较柔软(形
态和质地与母乳类似 - "?. + 此次实验中自制的人工
乳不含酪蛋白(推测这可能与小鼠胃肠道胀气有关+
关于哺乳量的不足(主要由喂养方法与喂养频率所
决定+ 喂养方法包括强饲法和吸吮法(两种方法均
能成功哺育小鼠+ 本次实验采用的是吸吮法(即靠
小鼠自己吸吮(而非强饲法+ 许多学者认为吸吮法
给小鼠喂的人工乳太少而不提倡该法+ 涂新明等*
易萍还提出吸吮法耗时长(小鼠可因吸入空气造成
胃肠道胀气和呛咳(而采用了灌胃强饲法 - "(("’. + 王
建国*仉慧敏则认为灌胃强饲法容易损伤小鼠食道
上皮(甚至插破胃管致死(所以需要较高的技术经
验+ 而吮吸是小鼠的本能反应(刚出生就会吮吸(只
要耐心细致地调节人工乳的黏稠度*流速*饲喂姿
势*小鼠的 自身 状态等便可达到每 日 的 哺 乳

量 - "$J"%. + V6*81T3采用自制的人工乳头和吸吮法(
使 " 日龄的 <AH小鼠成功喂养至 "( 日龄(生存率达
$?C’f+ ]3*S,3等也采用经 V6*81T3自制的人工乳
头改造而来的喂养装置进行人工喂养(使 ) 日龄的
小鼠全部存活至 "( 日龄 - &#. + 本次实验中由于实验
条件的限制(未能在夜间哺乳+ 两次喂养的时间间
隔较短(往往是上一次喂养的人工乳还没消化完就
要进行下一次的哺乳+ 小鼠没有足够的时间对人工
乳进行消化(易导致腹胀及喂养量的下降(这样便形
成了恶性循环(难以达到小鼠每日的计划哺乳量(导
致体质量下降(生长发育迟缓(生存率降低+

本实验采用自制的喂养乳头和小鼠人工乳实现
了哺乳期 \NE\;5小鼠的人工喂养()BC’f的人工
喂养小鼠成功地存活至目标的 "( 日龄+ 但哺乳期
内 NH组小鼠体质量低于 [H组(其主要原因可能
是人工乳营养水平不合理及哺乳量不足+ 故如何提
高哺乳期内人工喂养小鼠的生存率及增加体质量还
需进一步探索+
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