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摘要!目的 体外培养小鼠窦前卵泡得到 ,!期卵母细胞!比较发育过程中体外与体内卵母细胞生长分化因子 -""./0-"#
的基因表达量!初步探讨 ./0-" 的表达对卵母细胞体外发育成熟的影响$ 方法 出生 /*’ 雌性昆明小鼠 )’ 只!机械方

法分离窦前卵泡!体外培养 *$12$ 分别于体外培养 /$%/%%/3%/+%/*’%/*$ 分离卵母细胞作为体外发育组&同窝雌性

小鼠出生后 /*$%/*%%/*3%/*+%/$’%/$$ 卵母细胞作为体内发育组& 使用半定量逆转录多聚酶链反应技术分别检测

两组单个卵母细胞 ./0-" 基因表达量$ 应用计算机全自动图像分析仪测量 456 产物电泳条带的几何平均光密度!基

因表达量用相对光密度表示’检测基因光密度 7 管家基因""-89:;<(光密度$ 结果 培养第 *$ 天观察 &’3 个卵泡!$(% 个

卵泡成活)+"=)>(!*%& 个窦腔形成")*=+>(&第 *& 天观察!*)) 个 卵 母 细 胞 成 熟")3=3>($ 体 外 发 育 /$%/%%/3%/+%
/*’%/*$ 卵 母 细 胞 ./0-" 基 因 表 达 相 对 光 密 度 分 别 是 ’=+&!’=’+%’=)$!’=’"%’=%)!’=*&%’=%"!’=’"%’=%"!’=’"%’=3+!
’=’+&体内发育 /*$%/*%%/*3%/*+%/$’%/$$ 卵母细胞 ./0-" 基因表达相对光密度分别是 ’=3%!’=&)%’=%+!’=*’%’=)$!
’=*’%’=33!’=’+%’=($!’=’"%’="*!’=**&体外发育 /+?*$ 卵母细胞 ./0-" 表达量明显低于同期体内发育卵母细胞"!@’=’)($
结论 小鼠窦前卵泡体外培养后可以生长发育!部分得到成熟的卵母细胞$ 小鼠卵母细胞 ./0-" 基因表达量随发育时

间的改变发生变化& 体外发育 /+?*$ 卵母细胞 ./0-" 基因表达量低于同期体内发育的卵母细胞可能是其发育潜能较

低的原因之一$
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卵母细胞与卵泡细胞的双向交流对于卵母细胞

发育和以后的受精%胚胎发育潜能有重要意义 **+!所

以卵母细胞在卵泡生成中所起的作用应得到充分重

视$ 卵母细胞分泌一种或多种因子!以旁分泌方式调

节颗粒细胞的活动和功能!并参与调节卵泡生长的微

环境!使之有利于卵母细胞成熟*$+$ 从初级卵泡阶段

开始!卵母细胞分泌生长分化因子 ")./0-"(!这是

转移生长因子 ")_.0"(超家族中比较特殊的生长因

子$ ./0-" 在卵泡发育过程中不可或缺!它可以模拟

卵母细胞的某些功能!维持卵泡的正常形态!其作用

表现在以下几个方面’)*(./0-" 缺乏的雌鼠不孕!
因为卵泡发育停留于 &8 卵泡阶段!不再继续生长*&+$
./0-" 缺乏的卵泡不能释放一种信号来募集卵泡周
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围的卵泡膜细胞前体!也不能有效刺激颗粒细胞增

生 "!#$ %"& #$%&’ 可以帮助去掉卵母细胞的卵泡保持

球形外观并能刺激卵丘扩张"(#$ %)&#$%&’ 还可以模

拟卵母细胞抑制颗粒细胞分化的作用$去除卵母细胞

的卵泡不能生长!反而发生黄素化 "*!+#$ ,-.."/#在颗粒

细胞培养液中加入 #$%&’! 发现 #$%&’ 抑制促卵泡

成熟激素诱导的孕激素和雌二醇合成和 01 受体形

成!同时促卵泡成熟激素诱导的 2345 合成也减少$
678789.9"’#发现在卵泡发育的后期!#$%&’ 抑制卵

泡细胞的提前黄素化$ 卵泡发育的不同阶段!#$%&’
的表达水平差异很大$ :;<-7"(#发现始基卵泡的卵母细

胞不合成 #$%&’!)7 期卵泡开始出现低水平 #$%&’!
)= 期卵泡的 #$%&’ 浓度增加!生长完全的窦前卵泡

的卵母细胞 #$%&’ 染色浓度更高! 在大窦卵泡和排

卵 前 卵 泡 的 卵 母 细 胞 中 也 可 以 清 楚 看 到 #$%&’ 染

色$本实验在体外培养过程不同时间点比较体内与体

外发育的卵母细胞 #$%&’ 基因表达! 以期了解体外

发育的卵母细胞 #$%&’ 基因表达变化特点以及对卵

母细胞成熟的影响$

>??材料和方法

>@>??材料

>@>@>??实验动物 出生 $>A 雌性昆明小鼠! 与母鼠共

同喂养! 参照 B5% 喂养标准!>"?C 照明’>"?C 黑暗交

替进行$
>@>@"??主要仪器和器皿 体视显微镜’ 热台%DEFGD
公司&!低温高速离心机%H:IF43D 公司&!超低温

冰 箱 %B3D6G&! 5IJ 扩 增 自 动 循 环 仪 %3KK;-LM?
H-9NON.L8 公司&!稳压电泳仪’水平电泳槽’全自动凝

胶 成 像 仪 %HEG&J3$ 公 司 &! 紫 外 分 光 光 度 计

%HEGI1GJ4 公司&$
>@>@)??实验试剂 重组人促性腺激素 %BLP9Q9 公司&!
胎 牛 血 清’ 人 绒 毛 膜 促 性 腺 激 素’ 表 皮 生 长 因 子

%:#%&’青霉素’链霉素(低糖 !&4:4’胰岛素’转铁

蛋白’硒’消毒 矿 物 油%#EHIG0 公 司&!细 胞 裂 解 液

%A@(RD5&!A!>A?889;S0?TP-N&1I;!K1U/@A!>A?889;S0?
D7I;!)?889;S0?4VI;"&!BWKLPN2P-K.? EEE!TP-X9;! 多 聚

%MT&>/ 引物!MDT5!>(!逆转录缓冲液!>A!5IJ 缓冲

液 !T7Y 酶 !"(?889;S0?4VI;"!>AA? =K?$D3?87PZLP!
34,?JD3 酶抑制剂!溴化乙锭!A@(R?5P9Q7NL!磷酸

盐 缓 冲 液 %5HB&!T3:! 琼 脂 糖 ! 加 样 缓 冲 液

%ED,ETJG#:D 公司&$ 引物合成和序列分析)上海博

亚生物技术有限公司$
>@"??实验方法

>@"@>?窦前卵泡的体外培养

>@"@>@>?机械方法分离窦前卵泡 出生 $>A 小鼠经颈

椎脱臼处死!取出双侧卵巢!!&4:4[>AR%HB 洗涤 )
次!)+?"热台上! 体视显微镜下! 使用 >?8; 注射器

"(#针头机械分离出单个卵泡!尽量维持卵泡完整$
>@"@>@"?选择基底膜完整!形态好的窦前卵泡进行培养

%7;29Q?)AA> 培养皿中做 >A 个培养液滴!每个液滴 "A?
";!矿物油覆盖!"\! 个卵泡移入一个液滴!)+?"’(R
IG"%!"!&’>AAR湿度培养 >"?M!隔天换液 >A?";(每日

倒置显微镜观察卵泡形态!目镜标尺测量卵泡和卵母

细胞的直径(第 >" 天在培养液中加入 "@(?E]S8; 绒毛

膜促性腺激素’(?QVS8; 表皮生长因子!>!\>*?C 后收

集排出的卵丘细胞卵子复合物$将玻璃吸管拉成直径

稍大于卵母细胞的吸管轻轻吹打! 去掉卵丘细胞!必

要时用 A@>R透明质酸酶去掉卵丘细胞! 得到卵母细

胞(收集卵母细胞!在倒置显微镜下测量卵母细胞直

径!评定卵母细胞是否成熟$
>@"@"??卵母细胞 #$%&’ 基因表达的测定

>@"@"@>?卵母细胞 JD3 提取 体外发育组) 体外培养

$"’$!’$*’$/’$>A’$>" 分离卵母细胞各 >A 个!用

直径稍大于卵母细胞的玻璃吸管反复吹打去掉卵丘

细胞( 体内发育组) 分别于小鼠出生后 $>"’$>!’
$>*’$>/’$"A’$"" 颈椎脱臼处死!机械方法分离靠

近卵巢门的卵泡各 >A 个!去掉卵丘细胞$两组卵母细

胞分别移入 A@(R?5P9Q7NL 液滴中消化 >(?N 去除透明

带!5HB 中冲洗 ) 次( 裂解液 >A?"; 加入 A@"?8;?5IJ
管中! 将单个卵母细胞移入!!/A?"保存( 体内生长

$>"’$>!’$>*’$>/’$"A’$"" 与 体 外 培 养 $"’$!’
$*’$/’$>A’$>" 时间对应$
>@"@"@"??卵 母 细 胞 8JD3 逆 转 录 使 用 BWKLPN2P-K.?
#!"A?"; 混合液 "(?"!"(?8-Q!(A?"!*A?8-Q!+A?"!
>(?8-Q$ 按照试剂说明进行逆转录操作合成 2$D3!
逆转录产物!"A?"保存$
>@"@"@)?引 物 合 成 内 参 照 选 择 管 家 基 因 $&72.-Q!
#LQL=7QZ 中 找 到 小 鼠 #$%&’’$&72.-Q 的 8JD3 序

列!使用 G0E#G*@A 引物设计软件设计上’下游引物$
#$%&’ 上’下游引物分别为)(^3#I3#33#TI3IIT?
IT3I33T3I?)^ 和 (^#T#TI#TT#3#3T3I33#3?
T#3)^($&72.-Q 上’下游引物分别为)(^TI#T###II?
#ITIT3##I3I? )^ 和 (^T##IITT3###TTI3##?
###?)^!引物由上海博亚生物公司合成$
>@"@"@!??卵母细胞 2$D3 进行多聚酶链反应扩增 总

体 积 (A?"; 反 应 液! 包 括 >A!HW__LP?(?";’4VI;"%"(?
889;S0&)?";’MDT5?4-‘%>A?889;S0&>?";’引物各 >?";!
T7Y?酶%(?]S";&A@!?";!模 板 2$D3?"A?";$ 瞬 时 离 心

后!设定 5IJ 扩增仪程序)预变性 ’!?"!"?8-Q(变性

’(?"!)A?N(退火 (*\*A?"%$&72.-Q 为 *A?"!#$%&’ 为

(*?"&!!A?N(循环 )A\)( 周期后%$&72.-Q 为 )A 周期!
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图 !""小鼠窦前卵泡体外培养形态变化

!"#$% &’()*’+’#",-+ .*-/012 ’3 4’++",+12 ,5+65(17 !" #!$%&
#$"%&’"’()"*+,-.-&(/"0(.&-1-2(3-4&$"!%556789$":3;"’()"<+,-.-&(/"0(.&-1-2(3-4&$"!%5567"=$">3;8’()8
<+,-.-&(/80(.&-1-2(3-4&$8!%55678?$8!53;8’()8<+,-.-&(/80(.&-1-2(3-4&$8!!55678@$8!A3;8’()8<+,-.-&(/8
0(.&-1-2(3-4&$8!:55678B$8CDD8442)3EF84G3(-&E’8G)8!" #!$%& 2H/3H,E8*+,-.-&(/80(.&-1-2(3-4&$8!:556

# 9 =

@ B?

I?BJK为 AL 周期!M%8"!A58F 延长"扩增产物!%58"保

存"
!N%N%NL""O=P 产物凝胶电泳 !Q琼脂糖# 加入 !5"!/
溴化乙锭混匀#!5!上样缓冲液 !"!/ 与 K"!/"O=P 产

物混匀# 分别加入加样孔中# 同时加入 !55"GR"?S#"
0(,TE," 剩余 O=P 产物进行测序" 恒压 !55"U 电泳

A5"0-&# 应用计算机全自动图像分析仪测量 O=P 产

物 电 泳 条 带 的 面 积 $#P@#! 和 平 均 光 密 度 值

$+OV?C!# 获得几何平均 光 密 度 $+OD?DW#P@#!
+OV?C!% 基因表达用相对光密度表示&检测基因光

密度 X 管家基因光密度% 电泳后剩余 O=P 产物进行

序列分析#以确认扩增产物序列%
!NA""统计学处理

使用 YOYY!5N5 统计学软件#采用 $ 检验%

%""结果

%N!""体外培养卵泡成活率!窦腔形成率和卵母细胞成

熟率

%N!N!""卵泡成活! 窦腔形成和卵母细胞成熟的标准 存

活的卵泡表现为卵泡结构完整#彼此联系紧密#卵母

细胞形态正常’退化的卵泡表现为基底膜缺损#颗粒

细胞松散或游离到卵泡外#卵母细胞逸出卵泡#变形

或崩解’窦腔形成的表现&完整的卵泡结构中紧邻卵

母细胞区域出现半透明# 充满液体的窦腔腔样结构’
成熟卵母细胞表现为生殖泡破裂#第一极体排出%
%N!N%""卵泡生长过程形态结构改变 培养第 %ZA 天#
卵泡贴壁#固定在培养皿上#不能移动$图 !"#!’第 :
天颗粒细胞数目明显增多#培养皿平铺一层细胞$图

!9!’第 LZ> 天颗粒细胞层增多#颗粒细胞明显越过

基底膜生长#难以清晰观察卵母细胞’卵泡逐渐失去

球形的三维结构# 转变成为煎蛋样外观 $图 !=!’第

MZ!5 天#卵泡出现颗粒细胞稀疏#半透明的窦腔样结

构$图 !"?!’第 !A 天#黏液团样卵丘逸出#悬浮在培

养液中#卵丘细胞松散#放射状排列$图 !@!% 分离卵

丘细胞后见到成熟卵母细胞$图 !B!%

%N!NA""体外培养卵泡成活率! 窦腔形成率和卵母细胞

成熟率 第 !% 天观察 A5> 个卵泡#%M: 个卵 泡 成 活

$[KNLQ!#!:A 个窦腔形成$L!N[Q!’第 !A 天观察#!LL
个卵母细胞成熟$L>N>Q!% 多数卵泡退化发生于卵泡

培养第 : 天左右% 有些卵泡特别是小卵泡#培养皿平

铺细胞少或没有#基底膜破裂#细胞结构破坏#卵母细

胞逸出%
%N%""卵母细胞 I?BJK 基因表达

按实验分组收集各个发育阶段体外发育组和体

内发育组卵母细胞#每阶段 L 个卵母细胞#共 >5 个卵

母细胞%经过半定量 PVJO=P 和凝胶电泳得到深浅不

同的条带$图 %!#用几何平均光密度$+OD?D!作为定

第 K 期 彭宇洪\等N小鼠体外发育卵母细胞生长分化因子 JK 基因表达 !A:A( )
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量指标! 卵母细胞 /012& 基因表达量用相对光密度

"34505/016&7!89:;<=#表示"表 !$% 体外发育组和体

内发育组各时期卵母细胞 !89:;<= 表达稳定! 各组内

和组间比较没有明显差异% 体外发育组 0" 卵母细胞

/018& 表达略高于体内发育组!但没有统计学差异&
体外发育组 0+>) 卵母细胞 /016& 表达明 显 下 降!
与体内发育组卵母细胞变化规律相同!两组间没有显

著差异&体外发育组 0’>!" 卵母细胞 /016& 表达维

持在很低的水平! 但是体内发育组卵母细胞 /016&
表达明显上升! 分别与 0’ 和 0!" 两组间 /016& 表

达比较!有显著差异’!?@A@*$%

,%%讨论

本实验培养小鼠窦前卵泡 !"%B 后得到成熟卵母

细胞!成熟率达到 *)A)C!但是卵母细胞核成熟不能

完全代表其发育潜能%文献报道体外发育成熟卵母细

胞受精后囊胚形成率 "C>*@C(!@>!")!低于体内发育成

熟卵母细胞%影响卵母细胞和胞质成熟的因素目前并

不清楚!以往研究的重点放在卵泡细胞对卵母细胞发

育的影响% 有人认为卵泡大小不同!其生长速度也不

同% 当卵泡直径达到 ,@@%"D 才能形成窦腔% 窦腔形

成是卵母细胞成熟的必要条件(!,!!+)!所以卵泡细胞的

增殖和分化在卵母细胞成熟过程中所起的作用非常

重要%但是目前人们发现卵母细胞本身才是调控卵泡

生长和发育的中枢! 特别是卵母细胞分泌 /018& 以

旁分泌方式调控卵泡细胞的增殖和分化% E<D(!*)曾比

较窦卵泡的卵母细胞经过体外成熟和体内成熟后卵

母细胞 /018& 基因表达! 发现二者差别不大% 但是

E<D 只检测了成熟后卵母细胞的 /018& 表达! 并不

能代表各时间点生长的卵母细胞 /018& 表达变化%
本 实 验 追 踪 卵 母 细 胞 在 各 发 育 阶 段 /018& 基 因 表

达!发现并不是一成不变的!而是随着发育阶段不同

呈曲线变化%
本研究发现窦前卵泡阶段!体外发育组和体内发

育组卵母细胞 /018& 表达量差异不大% 卵泡体外培

养第 " 天!卵泡开始贴壁!体外发育组卵母细胞与体

内发育组卵母细胞 /018& 有相似的高水平表达&第

+ 天卵泡形成培养皿表层的平铺细胞!体外和体内发

育组的卵母细胞都难以检测到 /018& 表达& 但是窦

前卵泡向窦卵泡转化的过程中!体外发育组和体内发

育组卵母细胞 /018& 表达量出现差异% 卵泡体外培

养第 *>) 天!卵泡直径明显增加&第 (>!@ 天!卵泡内

形成窦腔% 此阶段体内发育组的卵母细胞 /018&%表
达逐渐增加! 体外发育组的卵母细胞则不同! 从第

)>!@ 天都难以检测到 /018& 表达&窦卵泡发育接近

成熟时! 体外发育组和体内发育组卵母细胞 /018&
表达都增加%卵泡体外培养第 !" 天!卵泡发育到排卵

前阶段! 体内发育组卵母细胞 /018& 表达达到最高

水 平 & 体 外 发 育 组 卵 母 细 胞 检 测 到 较 高 水 平 的

/018& 表达!但仍低于体内发育组% 卵泡体内发育阶

段与卵母细胞 /018& 表达有明显对应的关系! 卵母

细胞在体内发育到第 !+ 天时 /018& 基因表达水平

急剧下降!以后缓慢回升% 这一时段正是卵泡窦腔形

成* 颗粒细胞分化成壁层颗粒细胞和卵丘细胞的阶

段% 低水平的 /018& 表达与颗粒细胞分化存在密切

联系!与 /018& 抑制颗粒细胞分化的理论高度契合%
但是在某些阶段!体外发育卵母细胞变化规律与体内

发育卵母细胞不同% 第 ’>!@ 天!体外发育组的卵母

细胞 /018& 持续低表达!相反!体内发育组卵母细胞

/018& 表达水平逐渐增加! 这个阶段正是早期窦卵

图 "%%/018& 凝胶电泳条带图
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表 !R%体外发育组和体内发育组卵母细胞 /016& 相对光密度比较
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泡形成并逐渐发育成熟的阶段!早窦泡期基因转录活

跃"此时 !"#$#核糖体#多肽的集聚对于卵母细胞

的发育潜能是非常关键的$%&%!可能正是由于窦前卵泡

向窦卵泡转化过程" 体外发育组卵母细胞 ’()*+ 基

因表达异常影响了卵母细胞发育潜能!
本研究结果不仅证实了 ’()*+ 作为旁分泌因子

对卵泡发育的重要性" 而且发现体外发育卵母细胞

’()*+ 的表达异常对卵母细胞成熟有重要影响! 目

前并不明确 ’()*+ 通过哪条途径起作用" 这些有待

进一步探索发现!

参考文献!
$%% ,-./012,,3 24056789:; 2<=>?=5@78,,; 8?.8-AB 8 C6.?5D?AA0A-58D@*8

!!06=D-.=@68=68.E?8!-!!-A=-68@>-5FG8@@DF.?78D-55F8.E?8D@6>?57-.=@6
$H%B8ID=?6D?38JKKJ38J+&LMMN&OGPJ%NQ*QKB

$J% ’=ADE5=7.2 "4; 2"=..?52 RH; 2$5!7.5@6S2(TB 2 U@DF.?*7@!-.=D2 D? AA2
=6.?5-D.=@672 V05=6S8 W@AA=DA?8 V?>?A@X!?6.8 =68!-!!-A7 $H%B 8 $6=!8
"?X5@V8ID=;8JKKY;8QJ*QZG8YZ%*Y&B

$Z% [A>=68H8$;8\-68];8^-6SP_;P?.P-ABP,@A?D0A-5PDE-5-D.?5=/-.=@6P@WP.E?P
W@AA=DA?PV?W?D.7P=6P.E?PS5@‘.EPV=WW?5?6.=-.=@6PW-D.@5P+*V?W=D=?6.P@>-5F
$H%BP,@AP[6V@D5=6@A;P%+++;P%ZL&OGP%K%Q*ZYB

$Y% (@6SP H; P$Aa?5.=6=P(); P#=7E=!@5=P9; P ?.P -AB P’5@‘.EP V=WW?5?6.=-.=@6P
W-D.@5*+P=7P5?b0=5?VPV05=6SP?-5AFP@>-5=-6PW@AA=D0A@S?6?7=7$H%BP#-.05?;P
%++&;PZQZL&&KKOGPMZ%*MB

$M% [A>=6PH$; P]A-51P$T; P^-6SP_; P?.P-AB P_-5-D5=6?P-D.=@67P@WPS5@‘.EP
V=WW?5?6.=-.=@6PW-D.@5*+P=6P.E?P!-!!-A=-6P@>-5F$H%BP,@AP[6V@D5=6@A;P
%+++;P%ZL&OGP%KZM*YQB

$&% [A*)@0AFP,$; P]@@1P4; P#?1@A-P,; P?.P-AB P"@A?P@WP.E?P@>0!P=6P
W@AA=D0A-5PA0.?=6=/-.=@6$H%BP[6V@D5=6@A@SF;P%+NK;PQNLJOGPJQQ*+ZB

$N% [XX=SP HH; P _?6V@A-P )R; P^=SSA?7‘@5.EP9B P,@07?P @@DF.?7P 70XX5?77P
D$,_*=6V0D?VP?cX5?77=@6P@WPR:P5?D?X.@5P!"#$PaFPS5-60A@7-PD?AA7P
!" #!$%&$H%BP,@AP"?X5@VP(?>;P%++Q;PY+LZOGPZJN*ZJB

$Q% <=..Pd$;P:-F-7E=P,;P9A?=6P];P?.P-ABP’5@‘.EPV=WW?5?6.=-.=@6PW-D.@5*+P
7.=!0A-.?7P X5@A=W?5-.=@6P a0.P 70XX5?77?7P .E?P W@AA=DA?*7.=!0A-.=6SP
E@5!@6?*=6V0D?VP V=WW?5?6.=-.=@6P @WP D0A.05?VP S5-60A@7-P D?AA7P W5@!P
7!-AAP-6.5-AP-6VPX5?@>0A-.@5FP5-.PW@AA=DA?7$H%BP4=@AP"?X5@V;PJKKK;P&J
LJOGPZNK*NB

$+% \-!-!@.@P#; P]E5=7.?67@6PR9; P,]$AA=7.?5PH,; P?.P-AB P’5@‘.EP
V=WW?5?6.=-.=@6P W-D.@5*+P =6E=a=.7P ZeMf*-V?6@7=6?8 !@6@XE@7XE-.?*8
7.=!0A-.?V87.?5@=V@S?6?7=78=68E0!-68S5-60A@7-8-6V8.E?D-8D?AA7$H%B8H8
]A=68[6V@D5=6@A8,?.-a;8JKKJ;8QNg&hG2JQY+*M&B

$%K% [XX=S2HH;2IDE5@?V?52$]B2]-X-D=.F2@W2!@07?2@@DF.?72W5@!2X5?-6.5-A2
W@AA=DA?72 .@206V?5S@2?!a5F@S?6?7=72 -6V2V?>?A@X!?6.2 .@2 A=>?2 F@06S2
-W.?52S5@‘.E;2!-.05-.=@6;2-6V2W?5.=A=/-.=@6!!" #!$%&$H%B24=@A2"?X5@V;2
%+Q+;2Y%iJhG2J&Q*N&B

$%%% R=02H; 2"Fa@0DE1=62$; 2[A7.2 H; 2 ?.2 -AB 2 )?5.=A=/-.=@62@W2!@07?2@@DF.?72
W5@!2 !" #!$%& !-.05?V2 X5?-6.5-A2 W@AA=DA?72 07=6S2 DA-77=D-A2 !" #!$%&
W?5.=A=/-.=@62@W2=6.5-DF.@XA-7!=D27X?5!2=6j?D.=@6 $H%B 24=@A2"?X5@V;2
JKKJ;2&NiJhG2MNM*QB

$%J% $V-!2$$;2T-1-E-7E=2\;29-.-S=5=2I;2?.2-AB2’" #!$%& D0A.05?2@W2!@07?2
X5?-6.5-A2 W@AA=DA?72 07=6S2 !?!a5-6?2 =67?5.72 -6V2 V?>?A@X!?6.-A2
D@!X?.?6D?2@W!!" #!$%& @>0A-.?V2@@DF.?7$H%B2H2"?X5@V2(?>;2JKKY;2MK
iMhG2MN+*Q&B

$%Z% 4=7E@6S-2];2T-1-E-7E=2\;29-.-S=5=2I;2?.2-AB2’" #!$%& S5@‘.E2@W2!@07?2
@>-5=-62 X5?-6.5-A2 W@AA=DA?72 -6V2 .E?2 D-X-D=.F2 @W2 .E?=52 @@DF.?72 .@2
V?>?A@X2 .@2 .E?2 aA-7.@DF7.2 7.-S? $H%B 2 H2 <?.2,?V2 ID=; 2 JKK%; 2 &Z i&hG 2
&%+*JYB

$%Y% 4@A-6V2#C; 2:0!XE?57@62_’; 2R??7?2:H; 2 ?.2 -AB 2 _-..?562 @W2 A-D.-. ?2
X5@V0D.=@62 -6V2 7.?5@=V@S?6?7=72 V05=6S2 S5@‘.E2 -6V2 !-.05-.=@62 @W2
!@07?2@>-5=-62W@AA=DA?7!!" #!$%&$H%B24=@A2"?X5@V;2%++Z;2YQiYhG2N+Q*QK&B

$%M% 9=!2 (:; 2 9@2 (I; 2 R??2 :]; 2 ?.2 -AB 2 ]@!X-5=7@62 @W2 !-.05-.=@6 ; 2
W?5.=A=/--.=@6; 2V?>?A@X!?6.; 2-6V2S?6?2?cX5?77=@62@W2!@07?2@@DF.?72
S5@‘62!" #!$%& -6V2!" #!#&$H%B2H2$77=7.2T?X5@V2’?6?.;2JKKY;2J%iNhG2
JZZ*YKB

$%&% )-=52TB 2)@AA=D0A-52@@DF.?2S5@‘.E2-6V2-Db0=7=.=@62@W2V?>?A@X!?6.-A2
D@!X?.?6D?$H%B2$6=!2"?X5@V2ID=;2JKKZ;2NQiZ*YhG2JKZ*%&B

"实用全科医学#杂志 JKKN 年征稿征订启事

&实用全科医学’杂志为中华人民共和国卫生部主管#中华预防医学会主办"国内外公开出版发行"国际标

准刊号 CII#%&NJ*%N&Y"国内统一刊号 ]#%%*MY&Yk"! 期刊为月刊"大 %& 开"+& 页"每期定价 & 元"全年 NJ 元!
主要栏目(专家论坛#全科基础研究#全科临床研究#全科医学探讨#全科医学教育#全科临床实践#全科临床护

理#急诊医学#医疗卫生管理#医学检验#医学影像#技术交流#调查分析#专家讲座#药物与临床#社区卫生与康

复#预防与保健#医疗与法律#中医中药#心理卫生#健康教育#卫生信息#国外医学进展#综述#专题研究等!本刊

立足全科"注重实用"普及全科医学知识"传播全科医学理念"弘扬全科医学精神"发展全科医学事业!本刊适宜

各级医疗机构#科研单位#大专院校及各类卫生人员阅读!本刊被中国核心期刊)遴选*数据库#中国期刊全文数

据库#中国学术期刊综合评价数据库#中国生物医学数据库#科技部西南信息中心&中国科技期刊数据库’#中国

药学文摘数据库#万方数据+++数字化期刊群等多家数据库收录! 读者可上网查寻浏览本刊内容并征订本刊!
欢迎临床#社区医务人员#卫生管理人员#教学及科研人员踊跃投稿)请寄打印稿或发电子邮件*!本刊对基金资

助项目#科研课题及高质量研究性论文优先刊用! 欢迎订阅, 您可以通过邮局订购)邮发代号 J&*JKK*"也可以

直接汇款至编辑部订购"免收邮寄费,
编辑部地址(安徽省蚌埠市长淮路 JQN 号 邮编(JZZKKY

22222222电话(KMMJ*ZKM%Q+K22222222222222传真(KMMJ*ZK&&&ZM
22222222[*!-=AG7Fb1FclF-E@@BD@!BD6

!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!

第 + 期 彭宇洪;等B小鼠体外发育卵母细胞生长分化因子 *+ 基因表达 %ZYM- -




