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硬骨鱼类雄激素受体研究进展

蒲鲁鲁淤摇 张子平于摇 王艺磊淤鄢摇 陈摇 芸淤
淤 集美大学水产学院 福建省高校水产科学技术与食品安全重点实验室摇 厦门摇 猿远员园圆员曰

于 德克萨斯州立大学化学和生物化学系摇 圣马克斯 美国摇 苑愿远远远

摘要院 在脊椎动物中袁雄激素的生理作用主要是通过核雄激素受体渊灶怎糟造藻葬则 葬灶凿则燥早藻灶 则藻糟藻责贼燥则袁 灶粤砸冤介导

的袁这种转录因子属于核受体超家族成员遥 从哺乳动物到硬骨鱼类袁均存在 灶粤砸遥 与高等脊椎动物不同

的是袁由于基因倍增等原因袁部分硬骨鱼类 灶粤砸 存在 圆 种亚型遥 它们在鱼类胚胎发育和性腺发育过程中

表现为不同的组织分布和表达类型遥 新近研究表明袁雄激素也可以引起细胞的非基因组效应袁即不通过

经典的核受体做出反应袁而是在质膜通过膜雄激素受体渊皂藻皂遭则葬灶藻 葬灶凿则燥早藻灶 则藻糟藻责贼燥则袁 皂粤砸冤来调节遥 本

文就 灶粤砸 的基因结构尧分子生物学特性尧组织分布尧激素亲和力等方面的研究进行综述的同时袁也对鱼类

皂粤砸 的激素亲和特性尧组织分布及其与生殖周期关系等方面的研究做了介绍遥
关键词院 雄激素受体曰基因结构曰性别分化曰配体亲和力曰硬骨鱼
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源 期 蒲鲁鲁等院硬骨鱼类雄激素受体研究进展 窑员缘员摇摇 窑
摇 摇 雄激素与脊椎动物生殖系统的发育尧分化尧
成熟和维持密切相关袁并在不同的发育阶段发挥

着不同的作用袁是脊椎动物精子发生的主要调节

激素咱员暂 遥 雄激素还可降低未成熟卵母细胞转化

为成熟细胞和正常胚胎的能力咱圆暂 遥 在鱼类性腺

分化的研究中袁研究者应用雄激素分别诱导点带

石斑鱼渊耘责蚤灶藻责澡藻造怎泽 糟燥蚤燥蚤凿藻泽冤咱猿暂 尧鲑点石斑鱼渊耘援
枣葬则蚤燥冤咱源暂 尧赤点石斑鱼渊耘援 葬噪葬葬则葬冤咱缘暂等鱼类袁使其

成功发生性转化遥 已有研究发现袁雄激素睾酮

渊 贼藻泽贼燥泽贼藻则燥灶藻袁 栽 冤 能 够 促 使 未 成 熟 虹 鳟

渊韵灶糟燥则澡赠灶糟澡怎泽 皂赠噪蚤泽泽冤的性腺发育咱远暂 遥 雄激素的

这些作用需要通过特定的核雄激素受体渊灶怎糟造藻葬则
葬灶凿则燥早藻灶 则藻糟藻责贼燥则袁 灶粤砸冤来完成遥 粤砸 属于核受

体超家族渊灶怎糟造藻葬则 则藻糟藻责贼燥则 泽怎责藻则 枣葬皂蚤造赠冤中的一

员袁是一种配体依赖性的反转录调节蛋白遥 其介

导雄激素的多向效应袁在各种发育和生理过程中

有着广泛的作用遥
员摇 鱼类 灶粤砸 基因研究概况

灶粤砸 基因具有高度的保守性袁鱼类首个 粤砸
基因 员怨怨怨 年在日本鳗鲡渊粤灶早怎蚤造造葬 躁葬责燥灶蚤糟葬冤中

被成功克隆后袁在鲤形目尧鲈形目和鲇形目等

员园 个目共 圆缘 种鱼类中均陆续克隆了 灶粤砸 的全

长基因渊表 员冤遥
目前研究表明袁两栖类尧鸟类及哺乳类中只

存在一种 灶粤砸 基因遥 由于在进化中经历了一

次特有的基因组倍增过程袁鱼类拥有两种亚型

的 灶粤砸 基因袁分别为 灶粤砸琢 和 灶粤砸茁遥 在细须石

首鱼渊酝蚤糟则燥责燥早燥灶蚤葬泽 怎灶凿怎造葬贼怎泽冤咱苑暂 尧副鲈渊孕葬则葬造葬鄄
遭则葬曾 糟造葬贼澡则葬贼怎泽冤咱愿暂 尧虹鳟咱怨暂 尧日本鳗鲡咱员园暂 尧欧洲

鳗 鲡 渊 粤援 葬灶早怎蚤造造葬 冤尧 食 蚊 鱼 渊 郧葬皂遭怎泽蚤葬
葬枣枣蚤灶蚤泽冤 咱员员暂 尧青鳉渊韵则赠扎蚤葬泽 造葬贼蚤责藻泽冤尧伯氏朴丽鱼

渊 匀葬责造燥糟澡则燥皂蚤泽 遭怎则贼燥灶蚤 冤尧 尼 罗 罗 非 鱼

渊韵则藻燥糟澡则燥皂蚤泽 灶蚤造燥贼蚤糟怎泽 冤尧 三 刺 鱼 渊 郧葬泽贼藻则燥泽贼藻怎泽
葬糟怎造藻葬贼怎泽冤 咱员圆暂等鱼类中都已成功克隆到 圆 种亚

型的 灶粤砸 基因遥 而在金鱼渊悦葬则葬泽泽蚤怎泽 葬怎则葬贼怎泽冤尧
斑马鱼渊阅葬灶蚤燥 则藻则蚤燥冤尧黑鲷渊孕葬早则怎泽 皂葬躁燥则冤尧南方

鲇渊杂蚤造怎则怎泽 皂藻则蚤凿蚤燥灶葬造蚤泽冤等鱼类中的只发现一种

灶粤砸 基因遥

圆摇 硬骨鱼类 灶粤砸 的分子结构及其活性

调节

摇 摇 鱼类 灶粤砸 基因与其他脊椎动物 灶粤砸 基因

结构 相 似遥 如 斑 马 鱼 灶粤砸 与 人 类 渊 匀燥皂燥
泽葬责蚤藻灶泽冤灶粤砸 一样也包含 愿 个外显子和 苑 个内

含子咱员猿 原 员缘暂 遥 灶粤砸 属于类固醇激素受体基因家

族中的一员袁灶粤砸 外显子编码的蛋白结构域与

该基因家族中其他成员编码的蛋白结构域具有

相似的功能遥 其中袁第一个外显子编码的蛋白

结构域称为氨基端结构域渊晕鄄贼藻则皂蚤灶葬造 凿燥皂葬蚤灶袁
晕栽阅冤袁又称转录激活区遥 序列分析显示袁硬骨

鱼类 灶粤砸 转录激活区的保守性主要集中在

圆园豫 耀缘园豫之间袁较低保守性的 晕栽阅 是目前研

究的重点遥 并且在 晕栽阅 区域中包含一个转录

激活区域要要要粤云员 渊 葬糟贼蚤增葬贼蚤燥灶 枣怎灶糟贼蚤燥灶 员冤袁与转

录活性有关遥 第二尧三外显子编码 灶粤砸 的 阅晕粤
结合区渊阅晕粤鄄遭蚤灶凿蚤灶早 凿燥皂葬蚤灶袁 阅月阅冤袁负责与靶

基因上相应的反应元件 渊 葬灶凿则燥早藻灶 则藻泽责燥灶泽藻
藻造藻皂藻灶贼袁 粤砸耘冤结合袁并在受体的二聚化及核定

位序列渊灶怎糟造藻葬则 造燥糟葬造蚤扎葬贼蚤燥灶 泽藻择怎藻灶糟藻袁晕蕴杂冤的形

成中起到一定作用遥 阅月阅 含有由 愿 个保守的

半胱氨酸残基组成的 圆 个锌指结构袁其中第一

个锌指结构对于识别及结合靶基因的特定序列

有关袁而第二个锌指结构通过与第一个锌指结

构的相互作用来稳定与 灶粤砸 反应元件的结

合咱员远暂 遥 在 圆 个锌指结构中分别含有一个重要

的结构袁孕鄄遭燥曾渊郧杂悦运灾冤和 阅鄄遭燥曾渊粤杂砸晕阅冤遥 孕鄄
遭燥曾 可以特异地识别并结合靶基因的雄激素反

应元件袁而 阅鄄遭燥曾 则可以识别 粤砸耘 之间的空间

序列并促使 粤砸 二聚体的形成咱员苑暂 遥 阅月阅 区域

具有高度的保守性袁如本实验室获得的大黄鱼

渊蕴葬则蚤皂蚤糟澡贼澡赠泽 糟则燥糟藻葬冤阅月阅 与非洲爪蟾渊载藻灶燥责怎泽
造葬藻增蚤泽冤及人类的相似性均高达 怨员豫 遥 第四到第

八个外显子编码 灶粤砸 蛋白的最后一个结构

域要要要配 体 结 合 区 渊 造蚤早葬灶凿鄄遭蚤灶凿蚤灶早 凿燥皂葬蚤灶袁
蕴月阅冤袁该区域位于 灶粤砸 的 悦 端袁由 员圆 个不连

续的 琢 螺旋组成袁对特异性配体的识别及构象

变化的诱导起到重要的作用咱员远暂 遥 在 蕴月阅 区存

在 缘 个亮氨酸残基形成的野亮氨酸拉链冶袁用以
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摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 员摇 在 晕悦月陨 数据库收录的鱼类 灶粤砸 基因

栽葬遭造藻 员摇 栽澡藻 枣蚤泽澡 灶粤砸 早藻灶藻泽 蚤灶糟造怎凿藻凿 蚤灶 贼澡藻 晕悦月陨 凿葬贼葬遭葬泽藻

分类 悦造葬泽泽蚤枣蚤糟葬贼蚤燥灶 名称 晕葬皂藻 亚型 杂怎遭贼赠责藻 基因收录号 郧藻灶月葬灶噪

鲈形目

尼罗罗非鱼 琢 月粤月圆园园愿员援 员
韵则藻燥糟澡则燥皂蚤泽 灶蚤造燥贼蚤糟怎泽 茁 月粤月圆园园愿圆援 员

伯氏朴丽鱼 琢 粤粤阅圆缘园苑源援 圆
匀葬责造燥糟澡则燥皂蚤泽 遭怎则贼燥灶蚤 茁 粤粤蕴怨圆愿苑愿援 圆

狼鲈鱼 阅蚤糟藻灶贼则葬则糟澡怎泽 造葬遭则葬曾 辕 粤粤栽苑远源猿猿援 员
西氏拟隆头鱼 孕泽藻怎凿燥造葬遭则怎泽 泽蚤藻遭燥造凿蚤 辕 粤阅陨圆源怨圆源援 员
三斑海猪鱼 匀葬造蚤糟澡燥藻则藻泽 贼则蚤皂葬糟怎造葬贼怎泽 辕 粤粤郧源愿猿源园援 员

真鲷 孕葬早则怎泽 皂葬躁燥则 辕 月粤粤猿猿源缘员援 员
黑鲷 粤糟葬灶贼澡燥责葬早则怎泽 泽糟澡造藻早藻造蚤蚤 辕 粤粤韵远员远怨源援 员

细须石首鱼 酝蚤糟则燥责燥早燥灶蚤葬泽 怎灶凿怎造葬贼怎泽 辕 粤粤哉园怨源苑苑援 员

鲤形目

大黄鱼 蕴葬则蚤皂蚤糟澡贼澡赠泽 糟则燥糟藻葬 辕 粤阅阅猿怨苑圆园援 员
斑马鱼 阅葬灶蚤燥 则藻则蚤燥 辕 粤月韵源苑愿园园援 员

金鱼 悦葬则葬泽泽蚤怎泽 葬怎则葬贼怎泽 辕 粤粤酝园怨圆苑愿援 员
倒刺鲃 杂责蚤灶蚤遭葬则遭怎泽 凿藻灶贼蚤糟怎造葬贼怎泽 辕 粤悦粤怨远缘员愿援 员
黑头软口鲦 孕蚤皂藻责澡葬造藻泽 责则燥皂藻造葬泽 辕 粤粤云愿愿员猿愿援 圆

稀有　 鲫 郧燥遭蚤燥糟赠责则蚤泽 则葬则怎泽 辕 粤阅悦猿缘苑圆源援 员

鲇形目

虹鳟 韵灶糟燥则澡赠灶糟澡怎泽 皂赠噪蚤泽泽 琢 晕孕赃园园员员员苑远缘远援 员
茁 月粤粤猿圆苑愿缘援 员

日本鳗鲡 粤灶早怎蚤造造葬 躁葬责燥灶蚤糟葬 琢 月粤粤苑缘源远源援 员
茁 月粤粤愿猿愿园缘援 员

欧洲鳗鲡 粤援 葬灶早怎蚤造造葬 琢 悦月灾源源源圆源援 员
茁 悦月灾源源源圆缘援 员

鳉形目

食蚊鱼 郧葬皂遭怎泽蚤葬 葬枣枣蚤灶蚤泽 琢 月粤阅缘圆园愿缘援 员
茁 月粤阅愿员园源远援 员

花溪鱼 运则赠责贼燥造藻遭蚤葬泽 皂葬则皂燥则葬贼怎泽 琢 粤月悦远愿远员缘援 员
茁 粤月悦远愿远员远援 员

颚针鱼目 青鳉 韵则赠扎蚤葬泽 造葬贼蚤责藻泽 琢 晕孕赃园园员员远源猿园源援 员
茁 月粤陨缘愿怨愿源援 员

鲟形目 杂交鲟 粤糟蚤责藻灶泽藻则 则怎贼澡藻灶怎泽 伊 匀怎泽燥 澡怎泽燥 辕 粤月圆员猿园圆园援 员
刺鱼目 三刺鱼 郧葬泽贼藻则燥泽贼藻怎泽 葬糟怎造藻葬贼怎泽 琢 月粤陨远愿圆远远援 员

茁 月粤陨远愿圆远苑援 员
鳕形目 大西洋鳕鱼 郧葬凿怎泽 皂燥则澡怎葬 辕 粤悦晕怨苑缘缘源援 员
碟形目 半滑舌鳎 悦赠灶燥早造燥泽泽怎泽 泽藻皂蚤造葬藻增蚤泽 辕 粤悦匀远愿远园圆援 员

骨舌鱼超目 银龙鱼 韵泽贼藻燥早造燥泽泽怎皂 遭蚤糟蚤则则澡燥泽怎皂 辕 月粤陨缘愿怨愿远援 员
摇 摇 表中野 辕 冶表示所获得的基因只有一种袁未区分为 琢 或 茁遥

陨灶 贼澡藻 贼葬遭造藻袁 野 辕 冶 皂藻葬灶泽 燥灶造赠 燥灶藻 早藻灶藻 燥遭贼葬蚤灶藻凿 憎澡蚤糟澡 凿燥藻泽 灶燥贼 凿蚤增蚤凿藻 蚤灶贼燥 琢 葬灶凿 茁援

稳定 灶粤砸 二聚体咱员愿暂 遥 与 晕栽阅 区域一样袁蕴月阅
区也包含一个转录激活区域渊粤云鄄圆冤袁是招募共

激活因子所必须的遥 此外袁蕴月阅 区还包括一个

核定位信号尧热休克蛋白渊 澡藻葬贼 泽澡燥糟噪 责则燥贼藻蚤灶袁
匀泽责冤相互作用区域和一个二聚化区域咱员怨暂 遥 序

列分析显示袁硬骨鱼类两种亚型 灶粤砸 的 阅月阅
和 蕴月阅 功能区高度保守袁保守性可达到 愿缘豫到

员园园豫之间袁与人类尧大鼠渊砸葬贼贼怎泽 灶燥则增藻早蚤糟怎泽冤和

家鼠渊酝怎泽 皂怎泽糟怎造怎泽冤的 阅月阅 及 蕴月阅 区也具有

高度的相似性渊苑园豫 耀 怨园豫 冤遥 在 阅月阅 和 蕴月阅
之间袁存在一段铰链区袁该区域影响 灶粤砸 的核

定位目标袁删除该区域可明显降低配体诱导的

转录效率咱圆园暂 遥
大多数 灶粤砸 在与相应的配体结合之前袁位

于细胞质中袁并与热休克蛋白分子等分子伴侣

相结合遥 当存在可与受体相结合的配体时袁



源 期 蒲鲁鲁等院硬骨鱼类雄激素受体研究进展 窑员缘猿摇摇 窑
灶粤砸 发生构象变化袁释放热休克蛋白的同时与

相应配体结合并转移至细胞核中遥 虽然很多研

究表明与配体结合之前袁灶粤砸 存在于细胞质

中袁但也不排除大量的 灶粤砸 本身就是位于细胞

核内的可能咱员远暂 遥
猿摇 硬骨鱼 灶粤砸 表达与生理功能

鱼类 圆 种 灶粤砸 的组织表达模式存在很大

区别遥 如 杂责藻则则赠 等咱愿暂 对细须石首鱼的研究发

现袁灶粤砸琢 主要在雌性和雄性的脑组织中表达曰
灶粤砸茁 在脑尧卵巢和精巢组织中均有发现咱苑暂 遥 除

了分布不同外袁两种受体在组织中的数量也不

相同遥 栽葬噪藻燥 等咱怨暂 研究发现袁虹鳟 灶粤砸琢 在精

巢尧卵巢尧脑尧垂体尧心和肝中均有表达袁灶粤砸茁 只

在精巢尧卵巢尧脑和垂体中有表达袁两者在精巢

中的表达量比卵巢中高遥 对日本鳗鲡 灶粤砸茁 组

织表达的研究显示袁灶粤砸茁 只在脾尧肌肉和精巢

中有表达袁而 灶粤砸琢 在心尧肾尧脾尧肝尧肌肉尧精
巢尧卵巢和脑中均有表达咱员园暂 遥 以上研究显示袁
灶粤砸茁 基因仅在一些组织中表达袁而 灶粤砸琢 则在

许多组织中普遍表达袁在一些主要组织中高水

平表达遥
目前袁在斑马鱼尧半滑舌鳎和南方鲇中只克

隆到一种 灶粤砸袁且在这些鱼类中存在相似的组

织表达模式遥 匀燥泽泽葬蚤灶 等咱圆员暂 对斑马鱼的研究表

明袁灶粤砸 皂砸晕粤 在雌雄鱼各个组织器官中均有

表达袁在肾和表皮中的表达量最高袁在脑和眼中

的表达量最低袁且 灶粤砸 在雄性的性腺和肌肉中

表达量显著高于雌性相应的组织器官遥 温海深

等咱圆圆暂对雄性半滑舌鳎的研究发现袁灶粤砸 基因在

雄性半滑舌鳎的精巢尧肝尧胃尧脾尧肾尧头肾尧肠尧
鳃尧心尧脑和肌肉 员员 种组织器官中均有表达袁其
中袁肾的表达量最高袁鳃中最少遥 同样袁黄宝

锋咱圆猿暂对南方鲇 灶粤砸 研究表明袁在雌雄鱼的脑尧
肌肉尧肾尧脾尧性腺尧肝尧心尧鳃和垂体中均有表

达袁其中雄鱼在其垂体尧肝尧肌肉中的表达量较

高曰而雌鱼在其脑尧垂体尧鳃尧心尧肝和肌肉中的

表达量较高遥 本实验室在大黄鱼中仅发现一种

灶粤砸 基因袁其在性腺和肝中大量表达袁在肌肉尧
鳃尧脾尧心尧脑尧肾尧胃尧眼和肠等组织中微量表

达袁这与斑马鱼等鱼类 灶粤砸 组织表达情况相

似遥 虽然研究显示狼鲈中也只存有一种 灶粤砸
基因袁但是狼鲈 灶粤砸 表达模式与日本鳗鲡和虹

鳟 灶粤砸茁 表达模式相似袁都仅限于一些组织遥
狼鲈 灶粤砸 在精巢尧卵巢中大量表达袁且精巢表

达量显著高于卵巢遥 在其他一些组织袁如脑尧头
肾尧肝和脾中也有 灶粤砸 的微量表达咱圆源暂 遥

斑马鱼早期发育过程中 灶粤砸 皂砸晕粤 表达

呈先降低再升高的趋势袁缘园豫 外包之前的胚胎

中 灶粤砸 皂砸晕粤 表达量基本恒定袁缘园豫 外包时期

显著降低袁并在随后发育过程中显著升高遥 在

精巢和卵巢发育初期斑马鱼 灶粤砸 皂砸晕粤 表达

水平相似袁随后在性腺发育过程中精巢的 灶粤砸
表达量显著增加咱圆员暂 遥 与斑马鱼性腺发育过程

中 灶粤砸 皂砸晕粤 表达相类似的情况在雌雄异体

的欧洲狼鲈中也有发现遥 半定量 孕悦砸 研究雌尧
雄群体狼鲈从 缘园 阅孕匀渊凿葬赠泽 责燥泽贼 澡葬贼糟澡蚤灶早冤到

猿园园 阅孕匀 不同发育时期 灶粤砸 的表达情况袁结果

显示袁在性腺发育的早期渊 约 员园园 阅孕匀冤袁雌尧雄
群体 灶粤砸 皂砸晕粤 表达量都非常低遥 在雄性群

体中袁从 员缘园 阅孕匀 表达量开始升高并在 圆缘园
阅孕匀 阶段达到最高遥 雌性群体中袁灶粤砸 皂砸晕粤
在 圆缘园 阅孕匀 表达量达到最高袁但雄性群体表达

量显著高于雌性群体咱圆源暂 遥 而在本实验室研究

发现袁在大黄鱼胚胎发育过程中 灶粤砸 表达量呈

现先上升再下降的趋势遥 其在囊胚期表达量达

到最高袁随后显著下降遥
灶粤砸 皂砸晕粤 在不同组织中的泛表达证明雄

激素具广泛的生物学作用遥 在雄性倒刺鲃中大

量 灶粤砸 皂砸晕粤 出现在性腺完全恢复阶段的垂

体及恢复后期的脑中咱圆缘暂 袁在金鱼中 灶粤砸 皂砸晕粤
在整个生殖过程中的垂体及生殖后期的脑中表

达袁且脑和垂体中雄激素直接通过雄激素受体

调节促黄体激素渊蕴匀冤的合成及分泌咱圆远暂 遥 在伯

氏朴丽鱼中发现 圆 种 灶粤砸 亚型在端脑和间脑

大量表达袁灶粤砸琢 主要表达在间脑视前区的神经

元中袁而 灶粤砸茁 在端脑的背部和腹侧区域尧视前

区和下丘脑腹侧和背部表达咱圆苑 原 圆愿暂 遥 下丘脑神

经元 合 成 和 释 放 促 性 腺 激 素 释 放 激 素 员
渊郧灶砸匀员冤袁并通过垂体鄄下丘脑鄄性腺轴来调节
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脊椎动物的繁殖咱圆怨暂 遥 在伯氏朴丽鱼中所有视

前区的 郧灶砸匀员 释放神经元均表达 灶粤砸琢 和

灶粤砸茁袁推测硬骨鱼下丘脑神经元中雄激素可通

过其受体调节 郧灶砸匀员 的释放进而调节鱼类生

殖能力遥 此外袁在雌雄成熟斑马鱼脑的视前区

和下丘脑中也存在 灶粤砸 高表达咱猿园暂 袁在脊椎动物

脑中这些区域控制着内分泌激素的分泌袁进而

推测 灶粤砸 在脑中的表达对鱼类生殖行为产生

调节作用遥
雄激素及 灶粤砸 被证实在雄性正常的精子

发生和生殖力方面发挥重要作用咱猿员暂 遥 灶粤砸 已

经在哺乳动物间质细胞尧支持细胞尧生精小管肌

样细胞以及精细胞中被发现袁并证实在小鼠睾

丸细胞中 灶粤砸 在正常精子发生过程中发挥重

要作用咱猿圆 原 猿源暂 遥 在鱼类袁支持细胞与精原细胞发

育相关袁从 灶粤砸 在斑马鱼精巢支持细胞中高表

达可以推测在鱼类 灶粤砸 能够刺激精原细胞的

增殖和分化咱猿缘暂 遥 在日本鳗鲡整个精子发生过

程中袁员员鄄运栽 在早期精原细胞和周围一些快速

增殖的精原细胞中发挥作用袁灶粤砸 在精巢早期

发育阶段大量表达说明袁雄激素与 灶粤砸 结合在

调节雄性鱼类精子发生过程中发挥重要作

用咱猿远暂 遥 最近研究显示袁当使用 灶粤砸 拮抗剂氟他

米特处理黑头呆鱼渊孕蚤皂藻责澡葬造藻泽 责则燥皂藻造葬泽冤成熟

雄性个体后袁可引起抗苗勒氏管激素 渊 葬灶贼蚤鄄
酝俟造造藻则蚤葬灶 澡燥则皂燥灶藻袁 葬皂澡冤表达的显著下调咱猿苑暂 遥
而 葬皂澡 在鱼类精巢发育过程中通过下调芳香

化酶基因 糟赠责员怨葬员葬 的表达发挥一定作用袁因此

可以进一步证实雄激素受体在调节鱼类精巢发

育中发挥作用遥
在雌性生殖功能中 灶粤砸 也是非常重要的遥

在人类尧非人灵长类以及其他哺乳动物的卵巢

中发现 灶粤砸 皂砸晕粤 及其蛋白在发育中的滤泡

细胞粒层细胞中表达咱猿愿 原 源园暂 遥 在 灶粤砸 敲除的雌

性小鼠中滤泡生成存在缺陷袁从而引起生殖能

力的下降咱源员 原 源圆暂 遥 研究还发现粒层细胞中 灶粤砸
的表达与滤泡发育和粒层细胞成熟呈现相反关

系袁匀蚤造造蚤藻则 等认为这种受体表达模式可能是最

终卵泡成熟发生所必须的咱源猿暂 遥 在一些非哺乳

动物包括鸡渊郧葬造造怎泽 早葬造造怎泽冤 咱源猿暂 尧爪蟾咱源源暂 和鱼类

中袁灶粤砸 在卵巢功能上也有非常重要的作用遥
栽燥泽葬噪葬 等咱源缘暂在日本鳗鲡中通过实时定量 孕悦砸
和原位杂交技术研究了 灶粤砸 两种亚型在人工

诱导不同发育阶段的卵巢中 皂砸晕粤 表达水平

及其定位袁发现 灶粤砸琢 皂砸晕粤 从卵黄发生前期

到卵黄发生晚期达到最高水平袁而 灶粤砸茁 皂砸晕粤
从卵黄发生前期到卵黄发生中期达到最高水

平袁且分别主要出现在滤泡细胞和所有发育阶

段产卵层的上皮细胞中遥 在日本鳗鲡卵巢中

员员鄄运栽 靶细胞主要是滤泡细胞和产卵层的上皮

细胞袁进而可以推测雄激素作为卵子发生直接

调控因子通过雄激素受体在卵母细胞发育过程

中发挥重要作用遥 在澳洲鳗鲡渊粤援 葬怎泽贼则葬造蚤泽冤中袁
雄激素 员员鄄运栽 可以通过雄激素受体对卵黄卵母

细胞的发育进行调控袁从而刺激卵巢中甘油三

酯的积累并增大卵母细胞直径咱源远暂 遥
源摇 灶粤砸 基因与鱼类性分化的关系

在性别分化过程中雄性和雌性之间 灶粤砸
的表达差异说明 灶粤砸 在控制鱼类性分化过程

中起重要作用遥 在三斑海猪鱼 渊 匀葬造蚤糟澡燥藻则藻泽
贼则蚤皂葬糟怎造葬贼怎泽冤具两性生殖腺的个体和雄性个体

中袁其成熟精巢 灶粤砸 皂砸晕粤 表达水平均高于成

熟卵巢中 灶粤砸 皂砸晕粤 表达水平遥 三斑海猪鱼

灶粤砸 皂砸晕粤 组织表达研究发现其在性腺和脑中

高水平表达袁且在性腺发育不同阶段不存在转

录水平的差异遥 但在雄性转变为雌性的末期袁
脑中 灶粤砸 转录水平高于雌性和雄性阶段袁证明

脑中 灶粤砸 皂砸晕粤 高水平表达与性别改变密切

相关遥 在成熟卵巢中 灶粤砸 皂砸晕粤 表达水平低

于具两性生殖腺的卵巢袁证明 灶粤砸 皂砸晕粤 表达

水平的降低可能与该鱼类先发育为雄性后发育

为雌性的性逆转有关咱源苑暂 遥 匀藻 等咱源愿暂 在黑鲷的

研究中发现袁在具两性生殖腺的精巢及成熟精

巢的 员 龄和 圆 龄鱼中 灶粤砸 皂砸晕粤 的表达量相

似袁且均比成熟卵巢中表达量高遥 从而证明在

雄性转变为雌性之前袁具两性生殖腺的精巢仍

停留在活性期遥 与 员 龄及 圆 龄时相比袁当鱼体

到达 猿 龄时袁在两性生殖腺的精巢中 灶粤砸 转录

水平大幅降低袁说明两性生殖腺的精巢在鱼到



源 期 蒲鲁鲁等院硬骨鱼类雄激素受体研究进展 窑员缘缘摇摇 窑
达 猿 龄时对激素诱导的敏感性降低遥 研究还发

现袁猿 龄鱼 灶粤砸 的降低也可能与精子生成量下

降及 员员鄄运栽 的合成量降低有关袁员员鄄运栽 可能比

栽 在影响黑鲷 灶粤砸 作用方面更有效遥 在两性生

殖腺的卵巢和成熟精巢中发现 灶粤砸 转录处于

较低水平遥 初期卵母细胞及卵黄发生期的卵母

细胞渊增蚤贼藻造造燥早藻灶蚤糟 燥燥糟赠贼藻冤分别是黑鲷两性生殖

腺的卵巢和性转变为雌性的卵巢的主要生殖细

胞咱源怨暂 袁研究发现卵黄发生期的卵母细胞比初期

卵母细胞存在更低水平的 灶粤砸 转录袁这与三斑

海猪鱼的研究结果相似袁进一步说明 灶粤砸 转录

水平的降低与性别变化过程有关遥 斑马鱼成熟

精巢组织中 灶粤砸 原位杂交结果显示袁其在早期

精原细胞相关的支持细胞亚群中高水平表达袁
进一步证明支持细胞是 员员鄄运栽 的作用目标袁进
而促进了精原细胞的增殖和分化咱猿缘袁 缘园暂 遥 虽然

在虹鳟鱼性腺分化期没有雄激素的合成袁但是

外源雄激素可以与雄激素受体结合袁从而将遗

传雌性虹鳟鱼转变为生理雄性个体咱缘员暂 遥
缘摇 硬骨鱼 灶粤砸 对不同雄激素配体亲和

力的生物学特征研究

摇 摇 硬骨鱼具有不同的雄激素袁如睾酮渊 栽冤尧
员员鄄运栽尧 琢鄄二 氢 睾 酮 渊 缘琢鄄凿蚤澡赠凿则燥贼藻泽贼燥泽贼藻则燥灶藻袁
阅匀栽冤等遥 这些不同的雄激素在生理功能和作

用方面扮演不同的角色咱缘圆暂 遥 栽 在雌性和雄性

鱼类促性腺激素分泌物的类固醇激素反馈调节

中起重要作用袁员员鄄运栽 能够控制雄性性腺分化尧
雌雄异型和精子发生袁但在雌性个体中其作用

还不清楚遥
关于多种天然或人工合成的雄激素袁员苑鄄琢

甲基睾酮 渊 员苑鄄琢 皂藻贼澡赠造贼藻泽贼燥泽贼藻则燥灶藻袁 酝栽冤 和

员苑琢鄄二 甲 基鄄员怨鄄去 甲 睾 酮 渊 员苑琢鄄凿蚤皂藻贼澡赠造鄄员怨鄄
灶燥则贼藻泽贼燥泽贼藻则燥灶藻袁 皂蚤遭燥造藻则燥灶藻袁 酝月冤以及 员员茁鄄羟基

睾酮渊员员茁鄄澡赠凿则燥曾赠贼藻泽贼燥泽贼藻则燥灶藻袁 员员茁鄄匀杂阅冤 和雄

烯二酮渊 葬灶凿则燥泽贼葬凿蚤藻灶燥灶藻袁 粤杂阅冤对鱼类雄激素

受体亲和力的研究已有不少报道遥
在大西洋鲑鱼渊杂葬造皂燥 泽葬造葬则冤和副鲈的研究

中发现 灶粤砸琢 和 灶粤砸茁 与不同类型雄激素的亲

和能力不同遥 灶粤砸琢 与 栽 的亲和力最高袁其次

是 阅匀栽 和 员员鄄运栽遥 灶粤砸茁 则与 阅匀栽 结合亲和

力最高袁其次是 栽 和 员员鄄运栽咱愿暂 遥 大西洋鲑鱼

灶粤砸琢袁金鱼脑组织咱缘猿暂 和虹鳟鱼淋巴细胞中咱缘源暂

的 灶粤砸 对 栽尧阅匀栽 和 员员鄄运栽 有着相似的配体亲

和性袁而且袁大西洋鲑鱼 灶粤砸琢 和金鱼脑组织的

灶粤砸 与 酝月 有着较低的亲和力袁但虹鳟鱼的

灶粤砸 对这种合成型雄激素没有亲和力遥 与

灶粤砸琢 只与 栽 亲和力最高不同袁灶粤砸茁 与多种天

然及合成型雄激素都具有高的亲和力袁这与银

鲑鱼渊韵援 噪蚤泽怎贼糟澡冤 卵巢中鉴定到的 灶粤砸 相类

似咱缘缘暂 遥
斑马鱼 灶粤砸 可以与高亲和力的雄激素结

合并具有雄激素依赖性转录能力咱猿缘暂 遥 在雄性

斑马鱼中 灶粤砸 对两种合成型雄激素 酝栽 和 酝月
具有最高的亲和力遥 天然雄激素袁栽 和 员员鄄运栽
与雄性斑马鱼 灶粤砸 也具有较高的亲和力袁且 栽
呈现出的亲和力比 员员鄄运栽 更高一些遥 在斑马鱼

中袁阅匀栽 与 灶粤砸 的亲和力同 栽 一样袁都高于 员员鄄
运栽遥 在 允准则早藻灶泽藻灶 等咱员苑暂 人的研究中斑马鱼

灶粤砸 与 阅匀栽尧员员鄄运栽 和 栽 的亲和力也呈现相类

似的结果遥 在三刺鱼的研究中发现 灶粤砸 可优

先被 员员鄄运栽 激活咱员圆暂 遥 但在各种雄激素的受体

激活能力研究中袁阅匀栽 的结合能力比 员员鄄运栽 的

强遥 员员鄄运栽 和 阅匀栽 在斑马鱼及三刺鱼中与

灶粤砸 具有类似的相互作用能力袁在斑马鱼中

阅匀栽 和 栽 对 灶粤砸 的诱导效力也高于 员员鄄运栽咱猿缘暂 遥
这同细须石首鱼 灶粤砸茁 亚型及黑头软口鲦

渊孕蚤皂藻责澡葬造藻泽 责则燥皂藻造葬泽冤 灶粤砸咱缘远暂 的雄激素亲和力

研究结果相似遥 进一步比较斑马鱼和三刺鱼

灶粤砸 被不同雄激素诱导的相对效力袁结果显示

在斑马鱼中 阅匀栽 比其在三刺鱼中的诱导效力

弱咱圆员暂 遥
在日本鳗鲡中袁员员鄄运栽 以及 酝月 和 酝栽 在调

节 灶粤砸茁 活性方面是最有效力的遥 栽尧员员茁鄄匀杂阅
和 粤杂阅 也可以有效调节受体活性袁但是他们的

效力相比 员员鄄运栽 低得多袁而其他雄激素相关的

类固醇激素则不能调节受体活性咱缘苑暂 遥 这些结

果证明鳗鲡 灶粤砸茁 主要的天然配体是 员员鄄运栽遥
研究还发现袁在日本鳗鲡的 灶粤砸琢 和 灶粤砸茁 之

间存在 猿 种主要的配体亲和差异咱缘苑暂 遥 首先袁与



窑员缘远摇摇 窑 动物学杂志 悦澡蚤灶藻泽藻 允燥怎则灶葬造 燥枣 在燥燥造燥早赠 源远 卷

灶粤砸琢 不同袁人工合成的雄激素渊酝月 和 酝栽冤比
阅匀栽 在诱导鳗鲡 灶粤砸茁 转录活性方面更为有

效遥 其次袁粤杂阅 能诱导鳗鲡 灶粤砸茁 较弱的转录

活性袁而对鳗鲡 灶粤砸琢 没有显著的诱导作用遥
最后袁在许多种硬骨鱼中作为诱导成熟的 员苑琢袁
圆园茁鄄二 羟 黄 体 酮 渊 员苑琢袁 圆园茁鄄凿蚤澡赠凿则燥曾赠鄄源鄄
责则藻早灶藻灶鄄猿鄄燥灶藻冤袁可以微弱诱导鳗鲡 灶粤砸琢 的转

录活性袁但其不能诱导鳗鲡 灶粤砸茁 的转录活性遥
以上研究结果显示袁硬骨鱼类的 灶粤砸 对雄

激素的亲和性大致分为 圆 种袁一种是亲和特异

性较强的 灶粤砸琢袁其只对少数雄激素具有较高

的亲和性遥 如袁大西洋鲑鱼的 灶粤砸琢尧虹鳟淋巴

细胞中的 灶粤砸 等遥 另外一种则是对广泛雄激

素均具有亲和性的 灶粤砸茁遥 如袁大西洋鲑鱼

灶粤砸茁尧金鱼脑组织的 灶粤砸尧斑马鱼 灶粤砸尧日本鳗

鲡 灶粤砸茁 等遥 鱼类 圆 种 灶粤砸 与 圆 种雄激素有着

不同的亲和力袁说明 圆 种 灶粤砸 分布在鱼类不同

组织中发挥着不同的生理作用遥
远摇 膜雄激素受体

通常雄激素与特定的细胞内 灶粤砸 结合之

后袁转移至核内调控雄激素及相关基因的表达遥
然而在近几年袁一些研究表明雄激素也可以引

起细胞的非基因组效应袁即不通过经典的核受

体做出反应袁而在质膜通过表面受体来调节遥
例如睾酮袁它作为一种类固醇激素已经被证明

能够发挥基因组效应和非基因组效应遥
基因组效应是雄激素分子穿过质膜并结合

到 灶粤砸 之后袁激素鄄受体复合物转移到细胞核

中袁从而诱导或者抑制靶基因的转录遥 由于这

种激素作用机制包括基因的转录和翻译过程袁
因此需要较长的时间才能发挥作用遥 而非基因

组效应可在短短的几分钟内完成袁它通过快速

诱发第二信使信号发生转移袁包括自由钙离子

浓度的增长和蛋白激酶 粤袁蛋白激酶 悦 和促有

丝分裂活性蛋白激酶渊酝粤孕运泽冤的激活等袁这些

第二信使的变化将参与 灶粤砸 或者其他转录因

子的活性调节咱缘愿暂 渊图 员冤遥 由膜雄激素受体调

节渊皂藻皂遭则葬灶藻 葬灶凿则燥早藻灶 则藻糟藻责贼燥则袁 皂粤砸冤的非基

因组效应在哺乳动物心肌细胞咱缘怨暂 尧格根包尔氏

细胞咱远园暂 尧骨骼肌细胞咱远员暂 尧巨噬细胞咱远圆暂 尧 栽 细

胞咱远猿暂及生殖细胞咱远源暂 等细胞类型中均已有报

道遥

图 员摇 靶细胞中雄激素活性的主要受体调节机制咱远缘暂

云蚤早援 员摇 酝葬躁燥则 则藻糟藻责贼燥则鄄皂藻凿蚤葬贼藻凿 皂藻糟澡葬灶蚤泽皂泽
燥枣 泽贼藻则燥蚤凿 葬糟贼蚤燥灶 葬贼 贼葬则早藻贼 糟藻造造泽

在基因组效应和非基因组效应之间存在串联的可能遥 因

此袁雄激素的活性机制也包括细胞内第二信使通过细胞内

核受体改变基因转录袁以及通过膜受体改变基因转录效率遥
栽澡藻则藻 蚤泽 葬 责燥贼藻灶贼蚤葬造 糟则燥泽泽 贼葬造噪 遭藻贼憎藻藻灶 贼澡藻泽藻 贼憎燥 泽蚤早灶葬造蚤灶早
责葬贼澡憎葬赠泽援 粤凿凿蚤贼蚤燥灶葬造 皂藻糟澡葬灶蚤泽皂泽 燥枣 葬灶凿则燥早藻灶 葬糟贼蚤燥灶 贼澡葬贼 澡葬增藻
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摇

近期鱼类 皂粤砸 的研究成果主要来自 孕藻贼藻则
栽澡燥皂葬泽 实验室袁且均以细须石首鱼为研究对

象遥 圆园园猿 年袁他们通过使用 灶粤砸 拮抗剂醋酸环

丙氯地孕酮处理石首鱼卵巢袁发现 灶粤砸 拮抗剂

并不能阻碍雄激素 阅匀栽 和 员员鄄运栽 抑制促性腺

激素诱导 员苑鄄茁 雌二醇的生成咱远远暂 遥 与小鼠 栽 细

胞质膜雄激素受体的研究相似咱远猿暂 袁将 阅匀栽 与

不能透过细胞膜的牛血清蛋白渊月杂粤冤结合袁发
现 阅匀栽鄄月杂粤 仍能对石首鱼卵巢雌激素的合成

产生抑制作用袁这表明雄激素在石首鱼卵巢细

胞表面发挥作用遥 此外袁使用转录阻断剂放线

菌素 阅 不能逆转雄激素在石首鱼卵巢雌二醇

生成中的抑制作用袁进而说明在细须石首鱼卵

巢细胞雄激素可以通过非基因组机制发挥作

用遥 这些研究表明在体外培养的细须石首鱼卵

巢组织细胞表面袁雄激素通过一种快速的非基

因组机制抑制卵巢类固醇的生成遥 圆园园源 年袁
孕藻贼藻则 栽澡燥皂葬泽 实验室全面地研究了细须石首鱼

卵巢膜雄激素受体的激素亲和特性咱远苑暂 遥 实验



源 期 蒲鲁鲁等院硬骨鱼类雄激素受体研究进展 窑员缘苑摇摇 窑
获得 的 结 果 与 之 前 孕燥贼贼蚤灶早藻则 等咱远愿暂 对 褐 鳟

渊杂葬造皂燥 贼则怎贼贼葬冤及虹鳟鱼嗅觉组织 皂粤砸 的研究

相一致袁在石首鱼卵巢质膜也存在一种特异性

的尧高亲和力尧低容量且可逆性的 皂粤砸遥 皂粤砸
在卵巢等生殖组织及脑中对睾酮均具有较高的

亲和力袁而在心尧躯干肌尧鳃和肠中仅有少量结

合遥 与褐鳟嗅觉组织 皂粤砸 亲和性相比袁石首鱼

卵巢中 皂粤砸 亲和力较弱袁但其结合容量较高遥
同时袁研究还发现在雌性细须石首鱼中 皂粤砸 与

生殖周期相关袁在完全成熟的石首鱼卵巢中产

生大量雄激素袁该时期的 皂粤砸 浓度也最高曰然
而袁在衰退期卵巢中仅有很少量的 皂粤砸袁只产

生较少量的类固醇袁即在石首鱼生殖周期中血

浆类固醇水平与 皂粤砸 浓度呈正相关遥 这些结

果说明雄激素通过 皂粤砸 调节的非基因组效应

在卵巢末期及卵母细胞生长过程中发挥重要作

用遥 圆园园远 年袁该实验室通过配体亲和竞争试验

发现袁细须石首鱼性腺中 皂粤砸 同膜孕激素受体

渊皂孕砸冤和膜雌激素受体渊皂耘砸冤一样袁可能是作

为一种 郧 蛋白偶联受体激活 郧 蛋白袁从而引起

配体与受体的结合咱远怨暂 遥 圆园园苑 年袁该实验室在

细须石首鱼卵巢中纯化获得一种发挥雄激素典

型膜受体结合特性的蛋白袁根据该蛋白获得的

多克隆抗体来筛选石首鱼卵巢 糟阅晕粤 文库袁确
定了一种编码 源园 噪怎尧具跨膜结构域蛋白质的

糟阅晕粤遥 结构分析显示这种新基因在核苷酸和

氨基酸水平上与之前研究的核类固醇激素受体

或者类固醇膜受体之间不存在序列相似性遥 随

后的 宰藻泽贼藻则灶 遭造燥贼 与定量分析显示膜雄激素受

体蛋白及其 皂砸晕粤 在石首鱼脑和肝等生殖组

织中表达袁而在心尧鳃和肠中存在低量表达或者

不表达袁这与之前 皂粤砸 配体亲和研究结果一

致遥 此外袁在卵巢发育周期这种新蛋白在体外

经促性腺激素和类固醇激素处理后可上调表

达咱苑园暂 遥 以上研究结果证实了在鱼类卵巢中存

在一种特异性的 皂粤砸袁并在鱼类生殖过程中发

挥重要生理作用遥
苑摇 结摇 论

目前已经在脊椎动物渊鱼类尧两栖类尧鸟类

和哺乳类等冤中克隆了 灶粤砸 基因袁在部分硬骨

鱼类渊如虹鳟等冤已经克隆到 圆 个由不同基因

编码的 灶粤砸遥 部分硬骨鱼类可能由于基因组

加倍后丢失袁仅具有一种亚型的 灶粤砸 基因袁详
细的机制还有待进一步的研究遥 灶粤砸 的结构尧
功能及影响因素的研究已经有很大突破袁但
灶粤砸 基因还存在非常广泛的研究空间遥 对该基

因在机体内的共激活因子和下游靶基因进行进

一步研究袁将有助于人们对 灶粤砸 在鱼类性腺发

育和性别分化的作用机理有更深刻的理解遥
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