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鲟形目鱼类内分泌激素的分子生物学研究 

曹宏, 周荣家 

武汉大学生命科学学院, 武汉 430072 

摘要: 鲟鱼是处于软骨鱼类向硬骨鱼类过渡的一类古老物种, 被认为是研究脊椎动物起源和演化的重要物种

之一。目前, 绝大多数种类的鲟鱼都处于濒危状态, 因此, 采用各种手段来保证其物种的繁衍刻不容缓。但是

到目前为止, 关于鲟鱼的生长和生殖调控的分子机制相关信息, 依然十分有限。文章就近年来对鲟鱼的各类内分泌

激素基因的研究进展作一概述, 为进一步深入研究鲟鱼的生长和生殖调控的分子机制提供有益的参考资料。 
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Molecular biological study on hormones in Acipenseriformes 
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Abstract: Sturgeons belong to the Acipenseriformes, which provide an ideal model for evolutionary studies due to their 
unique characters. At present, many species of Acipenseriformes are very rare and near extinct. It is urgent to protect these 
species. However, data on molecular mechanisms of their growth and reproduction regulation are still limited. Hormones 
are important factors involved in these processes. In this paper, we summarized recent research progresses in the hormones 
in sturgeon, which will provide valuable information for further studies on molecular mechanisms of growth, sexual devel-
opment, and reproduction regulation in Acipenseriformes. 
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鲟鱼是鲟形目 (Acipenseriformes)鱼类的总称 , 
是一类原始的软骨硬鳞鱼类, 起源于泥盆纪(距今约
4.5~3.5 亿年前), 隶属于硬骨鱼纲, 软骨硬鳞鱼下纲
(Chondrostei), 为软骨硬鳞鱼下纲现存唯一的目。鲟
鱼在进化上处在软骨鱼类向硬骨鱼类过渡的地位 , 
在鱼类分类学和进化生物学上占有极其重要的位置, 
是研究鱼类进化的重要参照物种, 对研究脊椎动物
起源和进化具有重要的理论意义。该物种主要分布

在北半球的北美洲大陆和欧亚大陆。 
目前, 全世界鲟鱼类均处于不同程度的濒危状

态 , 有的已近灭绝。我国特有的珍贵物种中华鲟
(Acipenser sinensis)是我国的一级保护动物, 形态上
其头部骨骼为软骨, 其余部分骨骼为硬骨, 尾部是
歪型尾 , 全身披有坚硬的骨质鳞 , 同时 , 它又是一
种溯河洄游性鱼类 , 具有个体大 , 寿命长 , 性成熟
迟, 群体年龄组成复杂等特点。参加繁殖的个体进
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入长江后, 在产卵场附近江段滞留至少一年, 性腺
逐渐发育成熟; 其产卵场原分布在长江上游宜宾附
近江段[1]。从 20世纪 70年代末开始, 由于环境污染, 
过度捕捞, 特别是大型水利设施阻断了其洄游通道, 
使得中华鲟种群数量急剧下降, 引起了鱼类学家和
生态学家的高度关注。为了保护这一珍稀物种, 科
研工作者们采用了多种手段, 其中人工繁殖中华鲟
成体并放流幼苗, 被实践证明是一种非常有效的保
护手段。早期关于中华鲟的研究工作主要集中在产

卵场的调查[2], 繁殖群体结构的研究[1], 产卵后性腺
的观察[3], 人工繁殖的手段[4], 养殖中华鲟性腺发生
与分化的组织学研究[5]等。但是, 到目前为止, 关于
中华鲟的生长、生殖调控的分子机制的相关信息 , 
依然是十分有限[6~8]。 

目前国际上研究比较多的几种鲟鱼中, 如俄罗
斯鲟(Acipenser gueldenstaedtii)、西伯利亚鲟(Acipenser 
baeri)等在俄罗斯等国 , 高首鲟 (Acipenser trans-
montanus)在北美都是重要的水产养殖对象。无论是
从物种保护, 水产养殖, 还是物种进化的研究等方
面, 深入了解鲟鱼的生长、生殖的分子机制都是非
常必要的。近年来, 随着科研手段的不断进步, 关于
鲟鱼生长、生殖相关激素的分子机制等方面已经有

许多报道。本文对此作一简要的概述。 

1  生长激素及其受体 

生长激素(Growth hormone, GH)是由脑垂体前
叶嗜酸性细胞分泌的一种单链多肽, 它是一种具有
广泛生理功能的生长调节素, 通过刺激类胰岛素样

生长因子(Insulin-like growth factor, IGF)的生
成来促进鱼体生长。GH不仅在调节鱼类的生长发育, 
加速蛋白质的合成, 促进脂肪代谢, 降低糖类利用
以及提高饲料的转化率等方面发挥重要的作用, 而
且还具有控制能量消耗, 调节洄游性鱼类的渗透适
应性[9]等功能。GH发挥生理作用的第一步是与靶细
胞膜表面的 GH受体(Growth hormone receptor, GHR)
结合, 由 GHR介导将信号传入细胞内从而产生一系
列生理效应。GHR 基因突变可导致空间构象改变, 
从而影响其功能, 使信号不能正常转导, 进而影响
GH生理效应的发挥。 

生长激素基因在鲟鱼中研究的比较早。早在上

个世纪 80年代初, Farmer等[10]就从俄罗斯鲟垂体中

分离得到了其生长激素的氨基酸片段, 对其进行化
学成分分析, 发现与其他鱼类相比较, 其分子结构
高度保守。Yasuda 等[11]在俄罗斯鲟垂体中发现了 2
类 GH亚型, 其氨基酸仅有 3个不同。有趣的是, 在
这篇报道中, 发现与其他硬骨鱼类GH相比, 俄罗斯
鲟 GH 与四足类动物的 GH 氨基酸同源性更高, 为
63%~76%, 高于与硬骨鱼类 GH 的同源性 42%~ 
63%。Din等[12]报道了俄罗斯鲟 GH基因的 cDNA全
长序列, 该序列全长 980 bp, 其中编码框为 642 bp, 
编码 214个氨基酸。在 1龄至 5龄的雌雄个体中, GH
基因的 mRNA水平没有明显差异。该篇文章同时还
报道了中华鲟的类胰岛素生长因子-I (IGF-I), 其部
分 cDNA序列长 445 bp, 其中编码框为 396 bp, 编码
132 个氨基酸, 其中含 44 个氨基酸的信号肽。在成
体的俄罗斯鲟组织中, IGF-I 在肾脏中表达量最高, 

在肠道、垂体和肝脏中, 其表达量基本一致, 另外

在脑、心脏和肌肉组织中均有微量 mRNA水平可以

被检测到。与 GH一样, 在 1龄至 5龄的雌雄个体中, 
IGF-I基因的 mRNA水平没有明显差异。 

Cao 等[6]报道了中华鲟 GH。研究发现, 中华鲟

GH 基因的 cDNA 序列全长 945 bp, 其中编码框为

642 bp, 编码 214个氨基酸。在中华鲟胚胎发育过程

中, 从受精卵开始直到出苗后 1 天的幼鱼体内, 都

可以检测到稳定的 GH基因的 mRNA。通过 Western 

blotting 实验, 发现在 1 龄中华鲟的中枢神经系统和

其他组织中, GH 基因只在垂体中特异性高效表达, 

表达产物主要分为单体和二联体 2 种形式。在胚胎

发育的不同时期, GH 的表达产物只有单体形式, 包

括出苗 1~2天的幼鱼, 从出苗后第 3天开始, 可以检

测到其 GH的二联体表达产物。这篇文章证实, 即使

在中华鲟早期的胚胎发育时期, 其 GH 基因就已经

开始表达并发挥功能。 

Liao 等[7]报道了中华鲟 GHR (Chinese sturgeon 
GHR, csGHR)。疏水性分析显示 csGHR cDNA中共
1 833个碱基的可读框编码了一个 611个氨基酸残基
的一次跨膜蛋白质。csGHR 前体有一段假定的 19
个氨基酸残基的信号肽、含有 5个半胱氨酸残基、5
个潜在的 N-糖基化位点和配体结合结构域(FGDFS)
的 219个氨基酸残基的胞外域、24个氨基酸残基的
疏水结构域 (跨膜区 )和含有两个保守功能结构域
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Box 1和 Box 2以及 9个酪氨酸残基共 349个氨基酸
残基的胞内域。该实验利用中国仓鼠卵巢细胞(CHO)
分析了 csGHR 的生物功能和 csGHR 分子中高度保
守性氨基酸残基替换的生物意义。在该实验中 , 
csGHR 稳定表达细胞中共转染的受丝氨酸蛋白酶抑
制剂 2.1(Spi 1.2)启动子驱动的荧光素酶报告基因受
海鲤(seabream 应该为鲷鱼)生长激素(seabream GH, 
sbGH)诱导表达, 且表达水平依赖于 sbGH的量。这
一实验表明, CHO细胞表达的 csGHR具有生物活性, 
进一步的实验还证实了 GH与 GHR的结合存在种属
特异性。该实验还在 csGHR稳定表达细胞培养液中
检测到中华鲟生长激素结合蛋白质(Growth hormone 
binding protein, GHBP) csGHBP, 并且 csGHBP的生
成需要金属蛋白酶活性的参与。同时, 研究还发现
csGHR 配体结合域的 Asp 突变为 Glu 显著提高
csGHR 介导的上述生物活性, 而 Asp 突变为 Ala 则
明显降低 csGHR的生物活性。这些结果表明, 克隆
的 csGHR具有完全生物功能, 并且 csGHBP可能通
过 csGHR蛋白酶解而生成。这些发现将有助于全面
了解中华鲟生长调控机制。 

鲟鱼 GHR同样也有许多相关研究。早期的研究
中, Tarpey 等[13]通过放射性受体测定法, 确定高首
鲟的 GHR主要分布肝脏表面。通过和几种不同物种
GH 的亲合力实验的验证, 发现鲟鱼 GHR 与非灵长
类哺乳动物 GHR 的同源性要高于其与硬骨鱼类
GHR的同源性, 这个实验也证明了与 GH 一样, GHR
在进化过程中也经历了多次演化。 

近年来 , Fukamachi 等 [14]报道了达氏鳇 (Huso 
dauricus) GHR, 其 cDNA序列全长 2 448 bp, 其中编
码框为 1 833 bp, 编码 571个氨基酸。研究发现, 达
氏鳇 GHR和肺鱼(Protopterus dolloi) GHR一样, 相
对于硬骨鱼类的 GHR, 其与硬骨鱼类的生长催乳素
受体(Somatolactin receptor, SLR)的氨基酸同源性更
高。由于普遍认为 SLR 是由 GHR 在硬骨鱼类的一
次基因组加倍后演化而来的, 而鲟鱼和肺鱼都属于
进化上出现的较早的, 较低等的鱼类, 并没有参与
这次硬骨鱼类特有的基因组加倍过程, 所以 SLR 只
存在硬骨鱼类中。因此, 鲟鱼的 GHR同时也要承担
类似于 SLR 的部分功能, 这一结果也证明了鱼类的
GHR和 SLR在进化上的分化速度是很快的。 

2  促性腺激素 

鱼类促性腺激素(Gonadotropin, GTH)通过刺激性
类固醇激素的合成来调控性腺的发育和功能, 其中, 
促滤泡激素(Follicle-stimulating hormone, FSH)主要是
促进配子的产生和发育 , 而促黄体激素(Luteinizing 
hormone, LH)是促进配子的最后成熟。Moberg等[15]

最早在高首鲟中报道了其 FSHβ 及 LHβ 基因, 当时
分别命名为 GTH I和 GTH II基因。研究发现, 在卵
黄形成和精子发生的早期, 在垂体和血浆中, FSHβ
的浓度都高于 LHβ 的浓度。与之相反, 在排卵和排
精期, LHβ的浓度都高于 FSHβ的浓度。 

Quérat 等[16]报道了西伯利亚鲟的 FSHβ 及 LHβ
基因, 其中 FSHβ的 cDNA全长序列长 1 051 bp, 其
编码框编码 128个氨基酸残基, 包含 20个氨基酸残
基的信号肽; LHβ的 cDNA全长序列长 570 bp, 其编
码框编码 137个氨基酸残基, 包含 22个氨基酸残基
的信号肽。系统进化分析发现, 和硬骨鱼类的 FSHβ
相比较, 鲟鱼的 FSHβ与两栖类的 FSHβ氨基酸同源
性更高; 而其 LHβ则与硬骨鱼类的 LHβ氨基酸同源
性更高。鲟鱼所属的软骨硬鳞类与硬骨鱼类同属于

辐鳍亚纲, 这一亚纲是在 4 亿年前从肉鳍鱼类分化
而来的; 而两栖类可能是于 2.5 亿年前从肉鳍鱼类
进化而来的。因此, 看似矛盾的系统分析结果从侧
面证明了鱼类的 FSHβ 在进化过程中进化速度比
LHβ更快。 

Hurvitz 等[17]报道了俄罗斯鲟 GTHα、FSHβ 和
LHβ。该研究发现, 俄罗斯鲟的 FSHβ在雌性个体中
的 mRNA 水平明显要比其雄性个体中的高, 而 LHβ
的 mRNA 水平在雌雄个体中的水平基本一致; 并且
不论是在雌雄个体中, 其 LHβ 的 mRNA 水平均比
FSHβ的 mRNA水平要高。研究还发现, 在 1龄以下
的雌性个体中, 其 FSHβ的 mRNA水平非常低, 从 2
龄个体开始, 其FSHβ的mRNA水平急剧增高, 并且
一直维持在一个稳定的高水平直到 4龄个体。 

胡红霞等 [18]发现并报道了史氏鲟 (Acipenser 
schrenkii)促性腺激素的 2 个 β 亚基。与其他物种的
氨基酸序列进行同源性比较发现, 其 FSHβ 与西伯
利亚鲟相似性最高, 为 99.1%; 与硬骨鱼类中鲈形
目相似性最低, 为 34.5%。其 LHβ 与西伯利亚鲟相
似性为 98.3%; 与其他硬骨鱼类除鲈形目外相似性
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都超过 60%, 与鸟类相似性最低, 为 42.8%。成熟肽
相似性、遗传距离和系统树分支长度显示 FSHβ 亚
基在真骨鱼类进化速率显著快于其他脊椎动物, 而
LHβ 亚基在羊膜动物中进化比其他脊椎动物快。暗
示这两种糖蛋白基因的进化伴随物种进化而显示其

功能。 
Cao 等[8]发现并报道了中华鲟促性腺激素家族

的 GTHα、FSHβ和 LHβ。该研究发现, 在性成熟的
野生中华鲟垂体中, 可以通过 Western blotting 检测
到这 3 种蛋白质存在。通过免疫荧光组织化学法来
定位这 3 种蛋白质, 发现中华鲟 GTHα 主要表达在
垂体中间部 (Pars intermedia, PI)、远端垂体前叶
(Rostral pars distalis, RPD)和近端垂体前叶(Proximal 
pars distalis, PPD); 中华鲟 FSHβ主要在位于 PPD中
间的一小部分集中表达; 中华鲟LHβ在整个 PI、PPD
以及垂体的外围边缘靠近 RPD的部分表达。免疫荧
光共定位分析还发现, 中华鲟的 FSHβ 和 LHβ 是在
不同的垂体细胞中进行表达的。该研究还发现, 在
尚未性成熟的 1~5 龄中华鲟雌雄个体中 , 通过
Western blotting仅仅能够检测到 FSHβ的表达, 分别
位于 4 龄的雄性个体以及 5 龄的雌性个体中。免疫
荧光分析发现 在 4 龄雄性个体的垂体的外围靠近
PPD以及 RPD的一段边缘部分表达, 显示出了和性
成熟个体相比, 其表达部位明显范围狭窄。 

3  生长催乳素 

生长催乳素(Somatolactin, SL)、生长激素(Growth 
hormone, GH)及催乳素(Prolactin, PRL)是一组具有
类似的结构和功能, 并被认为是由同一个祖先基因
经过复制和分化而产生的垂体激素[19]。其中 SL 是
由鱼类脑垂体中部细胞产生的单链多肽类激素, 具
有多种生理功能。 

Amemiya 等[20]在高首鲟中报道了 SL 基因。该
基因 cDNA序列全长 881 bp, 其中编码框为 696 bp, 
编码 232个氨基酸, 其中包括一段 24个氨基酸残基
的信号肽及 208 个氨基酸残基的成熟肽段。通过对
高首鲟垂体切片进行免疫染色分析, 发现大部分含
SL 的细胞分布在神经组织的边缘部分而且和含促
黑激素(Melanocyte stimulating hormone, MSH)的细
胞完全不兼容。我们也克隆了中华鲟 SL 基因, 其
cDNA序列全长 1 143 bp, 其中编码框为 696 bp, 编

码 232个氨基酸。通过对不同 2、3和 4龄的雄性中

华鲟组织进行 RT-PCR分析, 发现 SL 为垂体特异性
表达基因, 而且从 3龄开始表达(结果未发表)。 

4  生长抑素 

生长抑素, 又名生长激素释放抑制激素(Somato-
statin, SS)。是 20世纪 70年代中期分离出的一种含
14 个氨基酸的环状多肽, 是一种抑制生长激素释放
的因子, 主要通过与细胞膜上的生长抑素受体(SSR)
结合而发挥作用。 

生长抑素在鲟鱼中研究的比较多, 有许多种鲟
鱼的生长抑素有过报道。其中 , 最早在 1995 年 , 
Nishii 等[21]就在俄罗斯鲟中分离到了该基因的表达

产物, 并研究发现其抑制垂体 GH 的表达呈现剂量
依赖效应。Kim 等[22]在密苏里铲鲟(Scaphirhynchus 
albus)亦分离得到了生长抑素肽段 , 发现该蛋白质
的结构与哺乳动物的 SS高度保守, 并且发现该蛋白
质具有组织表达特异性。Trabucchi等[23]在高首鲟中

首先发现了 2 种亚型的 SS, 分别命名为 SS-14 及
[Pro(2)] SS-14, 在这篇报道中, 作者获得了 2种亚型
SS 前体的 cDNA 序列, 其中一个序列编码一段 116
个氨基酸残基的片段, 其 3′末端含有 SS-14, 该基因
命名为 PSS1。另外一个序列编码一段 111个氨基酸
残基的片段, 其 3′末端含有[Pro(2)] SS-14, 该基因
命名为 PSS2。其中高首鲟 PSS2 与肺鱼和金鱼的
PSS2有 67%的同源性。研究发现, PSS1在中枢神经

系统、胰脏和肠道中表达; 而 PSS2在中枢神经系统

中表达但是不在消化道中表达。二者均在下丘脑中

表达但是只有 PSS2 的 mRNA 可以在垂体中叶检测
到。Adrio等[24]在西伯利亚鲟中发现, SS检测阳性的
细胞主要分布在视前区和下丘脑, 大量 SS阳性的纤
维细胞沿着下丘脑层列 , 证明其含有垂体调节功
能。另外在端脑、后脑和脊髓等部位中, 也可以检
测到 SS的蛋白质, 说明该蛋白质亦具有神经调节及
神经递质的功能。该篇报道还发现鱼类和四足类的 SS
在脑部组织中都是广泛分布的, 这一特性在进化中高
度保守。最近, Li 等[25]在中华鲟下丘脑中也扩增得到

了 SS 基因, 共有 2 个亚型, 分别命名为 AsSS1 和
AsSS2。研究发现, 这 2种亚型在垂体及其他脑部组织
中均有表达, 和 AsSS1相比, AsSS2的表达谱更为广泛, 
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在肝脏、心脏、肾脏中均有表达, 另外在卵巢中也能
检测到 AsSS2的 mRNA信号。另外, 在 5龄的中华鲟
个体中, 研究发现, AsSS2的表达比 AsSS1更加稳定。 

5  阿黑皮素原 

阿黑皮素原 (Proopiomelanocortin, POMC)是多
种肽类激素的共同前体。由其衍生得到的激素包括

γ-黑细胞色素刺激激素 (γ-melanocyte stimulating hor-
mone, γ-MSH)、促肾上腺皮质激素  ACTH (含
α-MSH (α-黑细胞色素刺激激素 , α-melanocyte 
stimulating hormone)和 CLIP 片段(即类促肾上腺皮
质素垂体中叶肽, Corticotropin-like intermediate lobe 
peptide))、γ-脂肪酸释放激素 (γ-lipotropic hormone, 
γ-LPH)、β-黑细胞色素刺激激素 (β-melanocyte stimu-
lating hormone, β-MSH)和 β-内啡肽 (β-endorphin)等。
Alrubaian等[26]在高首鲟中获得了其 POMC的 cDNA
序列, 并且一共获得了 2种亚型的POMC, 分别命名
为 POMC A和 POMC B。这 2类 POMC开放阅读框
架内共有 45个核苷酸碱基的差异, 其成熟氨基酸肽
段共有 26 个氨基酸残基的差异。Danielson 等[27]在

匙吻鲟(Polyodon spathula)中也克隆得到了 2种亚型
的 POMC, 系统进化分析发现鲟鱼和鲑鳟鱼类的
γ-MSH 的核心区及其氨基酸末端蛋白质水解位点的
分化要早于鲟鱼和匙吻鲟的分化, 说明鲟鱼是一类
进化速度较慢的古老物种。 

6  促甲状腺激素 

Quérat 等[16]在西伯利亚鲟报道了促甲状腺激素

(Thyroid-stimulating hormone, TSH) 基因, 其 cDNA
全长序列长 1 010 bp, 其编码框编码 143个氨基酸残
基, 包含 20个氨基酸残基的信号肽。系统进化分析
发现和硬骨鱼类的 TSH相比较, 鲟鱼的 TSH与两栖
类的 TSH 氨基酸同源性更高。这一结果与其 FSHβ
基因相类似, 得出的结论是: 和 FSHβ 一样, TSH 在
鱼类的进化过程中, 其进化速度比 LHβ更快。 

7  展 望 

随着分子生物学技术的不断发展 , 鲟鱼的生

长、生殖和性腺分化的相关激素的研究一定会更加

深入。在水产养殖方面, 以生长激素为例, 可以通过

分子生物学技术生产鲟鱼生长激素类似物, 用生长
激素浸渍或加入饲料中喂食; 或是筛选可调控鲟鱼
生长激素基因表达的外源启动子, 采用改变饲料成
分的方法来有效诱导或调控, 从而促进养殖鲟鱼的
生长。 

在物种遗传与进化的研究方面, 目前有不少报
道指出, 促性腺激素对鱼类性腺分化的作用需要有
更直接的证据, 而且在对哺乳动物的研究中得了一
些差异的结果[28, 29]。因此, 促性腺激素对鱼类性腺
分化的作用还需要进一步的研究证实。由于鲟鱼在

进化上处在软骨鱼类向硬骨鱼类过渡的地位, 并且
没有经历过硬骨鱼类所经历过的大规模基因组加倍

的过程, 因此其相关分子机制对于了解促性腺激素
对鱼类性腺分化的影响具有重要作用。 

对鲟鱼激素的分子机制也有待深入研究, 如激
素与其受体的研究, 不同激素产生不同生理作用的
机理, 其信号通路的研究以及激素之间的联系机制
等等。这些工作将对我们认识鲟鱼这一古老物种的

生长和生殖提供重要的理论依据。 
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