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摘要! 为深入了解鲤珠蛋白家族的基因组成和表达模式!及其与低氧适应能力的相关性!本实

验通过鲤基因组框架图比对和全长 E5%&文库筛查!获得鲤神经球蛋白" A?F4/I0/L>A!%IL#基

因完整序列!证实鲤不仅具有独特的脑组织特异表达的 ))型肌红蛋白"=B/I0/L>A81!2L81#基

因!也具有 %IL 珠蛋白基因!实时荧光定量 7-$实验显示!该基因在脑组织特异性表达!并呈

现出低氧应答特征$ 基因结构和系统发生分析表明!鱼类 N<= 基因高度保守!鲤 %IL 蛋白可

能与斑马鱼直系同源蛋白具有相似的结构及功能!而与鲤 2L81 存在明显差异$ 鲤 N<= 基因

表达量在两个品系间存在显著差异!耐低氧能力强的散鳞镜鲤 N<= 基因表达量高于荷包红鲤

抗寒品系$ 研究表明!鲤 N<= 基因可能以与 C=81 基因分工协作的方式共同实现脑组织供氧!

执行应对低氧胁迫的神经保护功能!在鲤低氧适应中具有重要作用$

关键词! 鲤& 神经球蛋白& 脑组织特异性表达& 低氧应答& 低氧适应

中图分类号! :398& *:391455555555 文献标志码%&

55珠蛋白家族是生物体内的氧转运分子
&3 61'

"

可以通过含铁卟啉环与氧可逆性结合"担负着

氧分子运输)储存以及氧活性物质平衡等功能"

其成员包括血红蛋白 # J?=/I0/L>A"+L$ )肌红蛋

白#=B/I0/L>A"2L$ )神经球蛋白 # A?F4/I0/L>A"

%IL$

&/'

等( 1227 年"英国利物浦大学 -/CC>AC

课题组
&4'

在鲤 #8F'507-.%*5'0&$低氧转录组研

究中发现了脑组织特异表达的珠蛋白新亚型"

但这种新的珠蛋白不同于已知的神经系统专一

性表达的 %IL"反而与肌肉组织大量表达的 2L

具有较高序列同源性"被认为是起源于全基因

组复制事件的 C=81 新基因( +?0L/ 等
&8'

通过原

核表达获得了鲤 2L81 的重组蛋白"基于氧亲合

力及多种酶活力测定实验"推断 2L81 蛋白可能

通过清除氧活性物质来实现神经保护功能"这

意味着 C=81 基因不仅与 N<= 基因表达位置重

合"也与哺乳动物研究中推测的 N<= 基因作用

途径存在重叠
&7 6:'

(

因此"新的科学问题应运而生!在 C=81 基因

存在的同时"鲤 N<= 基因是否同样存在"其表达

特征和生理功能与模式生物相比是否发生了改

变"C=61 与 N<= 在同一组织中的生物学功能是同

类叠加还是各自分化* 本实验拟通过鲤基因组序

列和文库筛选"获取鲤 N<= 基因序列"进行基因

结构和系统发生分析"并开展组织表达和低氧表

达等初步功能研究(

鲤珠蛋白独特的基因拷贝及表达模式被认为

与其低氧适应能力密切相关
&32 631'

( 有氧呼吸是

真核生物的主要能量代谢方式"严重低氧将导致

养殖对象死亡"而不致死的温和低氧也能够引起

对摄食
&3/ 634'

)生长
&38 637'

和免疫
&39 63:'

的抑制"造

成直接或间接的经济损失( 养殖水体中溶氧量受

温度)盐度)气压)生物耗氧因素等影响较大"波动

明显"低氧成为水产物种经常面临的环境胁迫(
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对鲤 N<= 基因结构及其功能的研究"将有助于探

索鱼类氧供应分子机理)阐释其低氧胁迫应答途

径)解析耐低氧品种的低氧适应机制"具有重要的

产业价值和科学意义(

35材料与方法

!"!#实验材料

实验用鱼采自中国水产科学研究院黑龙江水

产研究所呼兰实验基地"包括 / 月龄散鳞镜鲤

#8F'507- %*5'0& '1,055&5$全同胞家系 48 尾"平

均体质量#392 @12$ I"/ 月龄荷包红鲤#8F'507-.

%*5'0& X341O-F-*747.0.$抗寒品系全同胞家系 48

尾"平均体质量 #37/ @12$ I"个体选择标准为健

康)正常摄食)体质量相近(

!"$#基因序列获取与分析

使用 -'-N?A/=>EC</4ML?AEJ412/ 数据分

析平台" 依据斑马鱼 # G*70& 5450& $ N<= 基因

#N?A;3AM 登陆号!%2=3/308/13$序列"在本课

题组鲤基因组框架图中进行 ;'&*Q# L3C>E0/E30

30>IA=?AGC?34EJ G//0$序列同源性比对"获取鲤

N<= 基因所在区域基因组序列并提交 %-;)数据

库#N?A;3AM 登陆号!R-/411:313 $( 在鲤全长

E5%&文库序列数据中比对获得基因的 E5%&克

隆"*3AI?4测序获得全长 E5%&序列"利用该序列

对基因结构进行注释( 基因结构图使用在线工具

D3AEBN,%,X314 绘制
&12'

"系统发生分析使用

2?I381111 软件
&13'

完成(

!"9#低氧处理

低氧处理前"所有个体在实验缸中混合饲养

34 O 以适应环境"水温 18 b"每日 / 次#9!22"3/!

22"13!22$定时记录溶氧# O>CC/0X?O /PBI?A"5"$

值"保证 5"值维持在 712 =I6'以上"所有个体

处于正常游泳)呼吸和摄食状态( 禁食 14 J 后"

停止气泵充氧"令 5"值持续缓慢下降"每隔 /2

=>A 在水面下 32 E=处定点监测 5"值"并记录

实验鱼行为( 根据品种和低氧表现划分实验组"

每组 8 尾 个 体" 采 集 组 织 样 品 分 别 保 存 于

$%&03G?4#0>D?G?EJA/0/I>?C$中( 每个家系设置 4

个实验组!常氧对照组"采集于停止充氧前%低氧

浮头组"采集于个体严重浮头)拍打鱼缸外侧仍不

潜回水下时%低氧昏迷组"采集于个体失去平衡漂

浮于水上"但未停止呼吸时%低氧复苏组"个体低

氧昏迷状态持续 32 =>A 后将其移入 5"值高于

712 =I6'的正常充氧鱼缸中"32 =>A 后采样(

!"=#基因表达分析

使用 Q4>H/0试剂#0>D?G?EJA/0/I>?C$分别提取

脑)血液)鳃)头肾)体肾)心脏)肝)脾和肌肉组织

总 $%&"5%3C?)#*>I=38&0O4>EJ$处理以避免基

因组 5%&污染( 使用 $?X?4Q43&E?8

!

8$Q87-$

E5%&第 一 链 合 成 试 剂 盒 # Q"S";"$ 进 行

=$%&反转录( 分别使用各组织 E5%&为模板对

N<= 基因进行 7-$扩增"318T琼脂糖凝胶电泳检

测"以确定 N<= 基因组织表达分布( 使用 *S;$

N4??A $Q87-$试剂盒#Q"S";"$在&;9822 4?308

G>=?7-$系统#0>D?G?EJA/0/I>?C$上进行实时荧光

定量 7-$#VF3AG>G3G>X?4?308G>=?7-$"V$Q87-$$实

验分析 N<= 基因表达量( 使用酸性核糖体磷蛋白

72 # 3E>O>E 4>L/C/=30KJ/CKJ/K4/G?>A 72" &$7"

N?A;3AM 登陆号!R(891311$作为低氧表达内参基

因
&11 61/'

"1

6

##

8

G法计算基因相对表达量( %IL 扩增

引物 %IL8(! &NN&&N-&--&NN-&NQQ% %IL8

$! &QNN-QN&Q&--&-N&QN% 2L81 扩 增 引

物
&4'

2L18(! &QNN-QN&QQ&-N&N-NNQQQ%

2L18$!&--NQNNN&-N--&--&&-NQNQ-%&$7

扩增引物 &$78(!NN-QQQNNN&&Q-&--&--&%

&$78$!N-QNQ&N&-N-QN--NQQ&Q(

15结果

$"!#鲤 678 基因结构

鲤 N<= 基因编码区长度为 402 LK"由 4 个外

显子组成( 基因组序列上共 4 个内含子"其中一

个 0: LK 短内含子位于 8U非翻译区#8UFAG43AC03G?O

4?I>/A"8U#Q$$"编码区 / 个内含子位置分别为

;3111),3312 和 N912";3111 表示内含子位于珠

蛋白螺旋 ;的第 31 个密码子第 1 个碱基之

后
&14'

"其他类同(

鲤 N<= 基因与人和斑马鱼直系同源基因的

结构比较发现"非翻译区内含子为 1 种鱼类所共

有"人 N<= 基因则不具有该内含子"/ 个物种间编

码区内含子的位置相同"但内含子长度存在明显

差异"鲤基因内含子较短(

$"$#鲤 678 基因序列与系统发生分析

;'&*Q比对表明"鲤和斑马鱼 N<= 基因间相

似度较高"核苷酸序列一致性达到 :2T"氨基酸

序列一致性更高达 :7T"超过这 1 种鱼多数直系

同源基因间的相似性"例如同属于珠蛋白家族的

71/
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C= 基因"鲤和斑马鱼间的核苷酸和氨基酸序列

一致性均为 01T(

图 !#人$斑马鱼和鲤 678 基因结构示意图

虚线表示内含子#>AG4/A$ "粉色表示非翻译区##Q$$ "灰色表

示外显子#?P/A$ "比例尺为 3 ML

D.8"!#?%H0/*F.%1F-2%F2-0154H2/*7"'>VUUUU!="R#%

W0+-*4.1H"'>VUUQ!$R"C#*73%5//57%*-G

"T>9=$$X!"!#'8+80701

)AG4/AC"#Q$C"3AO ?P/ACW?4?>AO>E3G?O >A L03EM O3CJ?C" K>AM

L/P?C3AO I4?B L/P?C"4?CK?EG>X?0B1"A?ML CE30?L34W3CCJ/WA

55针对这种高度保守的基因"实验中使用核苷酸

序列来构建系统发生树"选择珠蛋白中与 %IL 相

似性最高的 Y珠蛋白#YI0/L>A"YIL$作为外群(

基于 37 个物种 N<= 基因全编码区序列 #E/O>AI

C?VF?AE?"-5*$"采取邻接法 # A?>IJL/48@/>A>AI"

%!$)最大似然法#=3P>=F=0>M?0>J//O"2'$)最小

进化法#=>A>=F=?X/0FG>/A"2,$)和非加权组平均

法 # FAW?>IJG?O K3>48I4/FK =?GJ/O W>GJ

34>GJ=?G>E=?3AC"#7N2&$构建的系统发生树均相

似"%!树见图 1( 由图可见鱼类与其他脊椎动物

N<= 基因聚为距离较远的两支"与鲤 N<= 基因距离

最近的是金鱼#8*5*..0-.*-5*)-.$"斑马鱼次之(

$"9#鲤 678 基因的组织表达

对 1 个品种鲤的 : 种组织检测显示"N<= 基

因仅在脑组织特异性表达"血液)鳃)头肾)体肾)

心脏)肝)脾和肌肉中均不表达( 图 / 显示其中 3

尾散鳞镜鲤组织样品检测结果(

$"=#$ 个品种低氧耐受能力比较

在本实验设置的条件下"散鳞镜鲤表现出的

低氧耐受能力明显强于荷包红鲤抗寒品系"其低

氧表现记录于表 3 中( 在水中 5"值降至 / =I6

='以下后"1 种鲤都出现明显的呼吸加快%进一

步缺氧"1 种鲤都表现出水面呼吸#3VF3G>ECF4D3E?

4?CK>43G>/A"&*$$"即浮头行为"但荷包红鲤抗寒

品系浮头远早于散鳞镜鲤%继续缺氧"个体运动越

来越迟缓"并陆续失去平衡漂浮在水面上"只维持

鳃盖开合的呼吸动作"轻轻触碰鱼体无反应"陷入

昏迷或半昏迷状态"在这一阶段两品种间的差异

表现得更加明显"02T以上的荷包红鲤都昏迷后"

才有镜鲤出现昏迷( 为防止实验鱼死亡"在每尾

个体维持漂浮 32 =>A 以后"将其移入预充氧的鱼

缸复苏"所有个体均能迅速恢复正常游动"一般只

需 1 </ =>A(

图 $#基于邻接法构建的 678 基因系统发生树

基因序 列 分 别 来 源 于 鲤 # 8H%*5'0&" R-/411:313 $ " 金 鱼

#8H*-5*)-."&2://34813$"斑马鱼 #GH5450&"%2=3/308/13$"

虹鳟#@H,F:0.."%2=223314/0013"%2=223314/0:13 $ "大西

洋鲑# $H.*+*5"%2=22339/77413 $ "尼罗罗非鱼 #@H70+&)0%-."

Y2=22/48/28111$ "南极犬牙鱼 #GH,*O.&70"!:70493113 $ "

黑鳍冰鱼 #8H*%45*)-."!:70493313 $ "青
!

#@H+*)0'4."Y2=

224201/3113$ "红鳍东方 #1H5-=50'4."Y2=22/:7147213 $ "

黑青斑河 # 1H70<5&E050B0." &!/3872:13 $ "鸡 # AH<*++-."

,#23734113 $ "热带爪蟾 #DH)5&'0%*+0."&!7/4:3413 $ "小鼠

#CH,-.%-+-." %2 = 21143411 $ " 大 鼠 # #H7&E4<0%-." %2 =

2///8:1/$ "人#"H.*'047."%2=2131891/$ "选取斑马鱼 Y珠

蛋白#GH5450&"%2=22323117311$序列作为外群

D.8"$#'0.8H+5-AY5.7.78 GHN658-*/ 301%-.+.78

GHN658070F.%-06*F.571H.G1*/578 P0-F0+-*F0678 80701

-/O>AI C?VF?AE?C/DN<= D4/= E/==/A E34K # 8H%*5'0&"

R-/411:313 $ " I/0OD>CJ #8H*-5*)-."&2://34813 $ "H?L43D>CJ

#GH5450&" %2 = 3/308/13 $ " 43>AL/W G4/FG# @H,F:0.." %2 =

223314/0013"%2=223314/0:13 $ "&G03AG>EC30=/A # $H.*+*5"

%2=22339/77413 $"%>0?G>03K>3#@H70+&)0%-."Y2=22/48/2811

1$" &AG34EG>EG//GJD>CJ # GH,*O.&70" !:70493113 $ " L03EMD>A

>E?D>CJ #8H*%45*)-."!:70493313 $ "=?O3M3#@H+*)0'4."Y2=

224201/3113 $ " G3M>DFIF # 1H5-=50'4." Y2 = 22/:7147213 $ "

G?G43/O/A # 1H70<5&E050B0." &!/3872:13 $" EJ>EM?A # AH<*++-."

,#23734113$"W?CG?4A E03W?O D4/I#DH)5&'0%*+0."&!7/4:3413$"

=/FC?#CH,-.%-+-."%2=21143411 $ "43G##H7&E4<0%-."%2=

2///8:1/$ "JF=3A#"H.*'047."%2=2131891/$W?4?3A30BH?O"

W>GJ YI0/L>A D4/= H?L43D>CJ #GH5450&"%2=22323117311 $ 3C

/FGI4/FK C?VF?AE?

91/
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图 9#678 基因在鲤成鱼中的组织表达

31脑% 11血液% /1鳃% 41头肾% 81体肾% 71心脏% 91肝% 01脾%

:1肌肉% 213 ML 分子量标准

D.8"9#).11203.1F-.+2F.5754%5//57%*-G

678 8070.7*7*326F4.1H

31L43>A% 11L0//O% /1I>00% 41J?3O M>OA?B% 81M>OA?B% 71J?34G%

910>X?4% 01CK0??A% :1=FCE0?% 213 ML 5%&=34M?4

$"C#鲤 678 基因的低氧表达

1 种鲤表现出相似的 N<= 基因低氧应答特

征#图 4$ !在持续缺氧)浮头严重的情况下"N<=

基因表达量明显上调%而继续缺氧导致鱼体不

能维持自主运动)陷入昏迷状态时"N<= 基因表

达量又回落到与常氧状态下相近的水平%在氧

供应恢复)鱼体复苏阶段"N<= 基因表达量没有

显著变化(

最显著的差异发生在 1 个品种之间"散鳞镜

鲤的 N<= 基因表达量在本实验的任何时间点都

远远高于荷包红鲤抗寒品系"差值近 32 倍%同时

在脑组织表达的 C=81 基因也表现出相似特征"

散鳞镜鲤 C=81 基因表达量约为荷包红鲤抗寒品

系的 / 倍#图 8$(

表 !#溶氧量持续下降时散鳞镜鲤和荷包红鲤抗寒品系的低氧表现

)*+"!#;NG5S.* +0H*P.52-154/.--5-%*-G*73H0+*5 %*-GM.FH%57F.725216N 3-5GG.78 &Z P*620

时间6J

G>=?

5"6#=I6'$

5"

散鳞镜鲤

=>44/4E34K

荷包红鲤抗寒品系

J?L3/ E34K

备注

A/G?C

2 711/ 水下正常游泳

A/4=30CW>==>AI FAO?4W3G?4

水下正常游泳

A/4=30CW>==>AI FAO?4W3G?4

完成 1 品种常氧对照组样品采集

C3=K0?C /D L/GJ A/4=/P>3 E/AG4/0

I4/FKCE/00?EG?O

/ 3118 水下正常游泳

A/4=30CW>==>AI FAO?4W3G?4

出现浮头"有人靠近时下潜

3VF3G>ECF4D3E?4?CK>43G>/A#&*$$

/18 21:4 出现浮头"有人靠近时下潜

&*$

大量浮头"活动迟缓"拍打缸壁时部

分个体仍留在水面

C?4>/FC&*$

完成荷包红鲤抗寒品系低氧浮头组样品

采集

C3=K0?C/DJ?L3/ E34K &*$I4/FK E/00?EG?O

4 2191 明显浮头"活动减缓"有人靠近时下潜

&*$

多数严重浮头"拍打缸壁仍留在水面

C?4>/FC&*$

8 2143 大量浮头"活动迟缓"拍打缸壁时部分

个体仍留在水面

C?4>/FC&*$

1尾个体失去平衡漂浮于水面

GW/ >AO>X>OF30C0/CGL303AE?

完成散鳞镜鲤低氧浮头组样品采集

C3=K0?C/D=>44/4E34K &*$I4/FK E/00?EG?O

818 2119 多数严重浮头"拍打缸壁仍留在水面

C?4>/FC&*$

缸内剩余 11尾个体

GW?AGB GW/ >AO>X>OF30C0?DG

开始荷包红鲤抗寒品系低氧昏迷组样品

采集

C3=K0?CE/00?EG>/A /DJ?L3/ E34K E/=3

I4/FK CG34G?O

将水放掉一半"约 822 '"以加快缺氧

O43>A>AI J30D/DGJ?W3G?4#3L/FG822 '$G/

D3E>0>G3G?JBK/P>3

7 2112 3尾个体失去平衡漂浮于水面

/A?>AO>X>OF300/CGL303AE?

剩余 7 尾个体

C>P >AO>X>OF30C0?DG

718 2113 剩余 17 尾个体

GW?AGB C>P >AO>X>OF30C0?DG

已全部移走

H?4/ >AO>X>OF300?DG

开始散鳞镜鲤低氧昏迷组样品采集

C3=K0?CE/00?EG>/A /DJ?L3/ E34K E/=3

I4/FK CG34G?O

9 2130 剩余 31尾个体

GW?0X?>AO>X>OF30C0?DG

01/
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图 =#鲤脑组织 678 基因在不同低氧

生理状态下的表达量变化

图中实验组相对表达量以各自同品种常氧对照组为基准计

算"误差棒示相对标准差# 7 >8$ "星号表示 )检验显著性水平

#

"

"9?2128%

""

"9?2123$

D.8"=#;NG5S.* 0SG-011.5754678 8070.7

%5//57%*-G+-*.7

QJ?4?03G>X??PK4?CC>/A X30F?/D?3EJ I4/FK W3CE30EF03G?O LB

E/=K34>AI W>GJ GJ? CG43>A . CA/4=/P>3 E/AG4/01,44/4L34C

4?K4?C?AG?O CG3AO34O ?44/4/DGJ?=?3A # 7 >8 $1*G3G>CG>E30

O>DD?4?AE?C4?03G>X?G/ A/4=/P>3E/AG4/0CW?4?E30EF03G?O LB FC>AI

*GFO?AG.C)G?CG#

"

"9?2128%

""

"9?2123$

图 C#常氧状态下%镜鲤和荷包红鲤脑组织中

678 和 98:$ 基因表达量比较

图中基因相对表达量以荷包红鲤该基因的表达量为基准计

算"误差棒示相对标准差# 7 >8$ "星号表示 )检验显著性水平

#

""

"9?2123$

D.8"=#BSG-011.5754678 *7398A$ 80701.7+-*.7

F.1120154FM5 %5//57%*-G1F-*.712730-75-/5S.*

QJ?4?03G>X??PK4?CC>/A X30F?/D?3EJ I?A?W3CE30EF03G?O LB

E/=K34>AI W>GJ >GC ?PK4?CC>/A /D J?L3/ E34K1,44/4 L34C

4?K4?C?AG?O CG3AO34O ?44/4/DGJ?=?3A # 7 >8 $1*G3G>CG>E30

O>DD?4?AE?C4?03G>X?G/ A/4=/P>3E/AG4/0CW?4?E30EF03G?O LB FC>AI

*GFO?AG.C)G?CG#

""

" 9?2123$

/5讨论

鲤基因组)转录组数据都支持 N<= 与 C=81

基因共存"且 1 个基因在脑组织共同表达"但 N<=

表达量低于 C=61( C=81 被认为起源于鲤鲫独特

的全基因组复制事件
&4"33'

"是鲤 C= 基因复制后

出现的新基因拷贝"而目前在鲤基因组)转录组装

配数据"以及鲤成鱼全长 E5%&文库中筛查都仅

发现 3 个N<= 基因"没有找到其复制证据"这可能

是由于 N<= 所在的基因组区域保守性较高"在全

基因组复制后没有发生明显分化"因而在目前的

基因组数据中无法区分"或者该基因组区域在复

制后又发生了缺失"仅剩余 3 个基因拷贝(

从获得的N<= 基因序列信息来看"鲤和斑马鱼

的N<=基因结构均具有珠蛋白家族共同的;3111 和

N912 内 含 子
&14'

" 具 有 %IL 和 细 胞 球 蛋 白

#EBG/I0/L>A"-BIL$共有的,3312 内含子"以及人N<=

基因不具备的 8U#Q$内含子( 鲤和斑马鱼 %IL 编

码的蛋白长度完全一致"蛋白序列高度相似"保守性

超出这 1 个物种间的多数其他直系同源基因"从系

统发生树也可看出各种鱼类N<=基因间的遗传距离

都较短"是一个保守性非常高的基因(

由序列特征推测"鲤 %IL 蛋白的结构和功能

也与斑马鱼相似( N<= 基因一经发现就引起了研

究者的广泛关注"但以哺乳动物模型及人类细胞

系研究为主
&7 6:'

"鱼类中的研究较少( 早期研究

推测斑马鱼 %IL 功能与 2L 类似"主要起到帮助

氧分子转运的作用
&18'

" 在 1220 年" <3G3A3L?

等
&17'

研究发 现" 人 %IL 在 蛋白质转 运试 剂

-J34>/G存在的条件下可以穿过细胞膜"而斑马鱼

%IL 则具有自主穿膜能力"无需 -J34>/G帮助就能

够通过质膜发挥 N蛋白抑制功能"是第一个被发

现的天然穿膜珠蛋白( %IL 进入细胞后"还能够

抑制三聚体 N蛋白
!

亚基上的鸟苷酸解离"从而

影响信号转导通路"抑制低氧导致的细胞凋亡"发

挥神经保护作用
&17 619'

( 斑马鱼 %IL 蛋白 23 模

块上的 'BC9)'BC:"'BC13 和 'BC1/ 是其细胞导入

功能的关键位点
&10 61:'

"这 4 个赖氨酸残基在鲤

%IL 蛋白中都存在"因此预测鲤 %IL 蛋白也能够

实现自主穿膜行为( 而同样在脑组织表达的鲤

2L81 蛋白则不具有该穿膜结构"+?0L/ 等
&8'

认为

2L81 的作用可能是清除过氧化物等氧活性物质"

以减少氧化性神经损伤( 比较可见"鲤脑组织中

:1/
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这 1 种珠蛋白结构差异明显"其生理功能并不是

同类叠加"而更可能是通过不同的分工协作来共

同实现供氧和神经保护等功能(

通过 V$Q87-$方法检测鲤 N<= 基因在 : 种

组织的表达情况"仅在脑组织中检测到 N<= 基因

表达"这一结果与斑马鱼略有不同"斑马鱼 N<=

基因在鳃组织中也有微量表达(

德国汉堡大学 ;F4=?CG?4课题组在 1227 至

1233 年间"对斑马鱼
&1/'

)鲫
&33'

和青
!

&/2'

/ 种鱼类

的珠蛋白进行了低氧表达研究"结果各不相同!低

氧胁迫后斑马鱼 N<= 基因表达量显著上调"而鲫

和青
!

N<= 基因表达量却没有显著变化"因此他

们推测 N<= 基因的低氧应答方式是因物种而异

的( 在这些实验中"低氧处理的方式都是在恒定

氧分压下持续缺氧"在同一时间内#如 14 J$对所

有个体同时采样(

本实验通过设置自然下降的溶氧条件"将采

样时间与实验鱼的生理反应联系起来"对缺氧过

程中的典型时间点进行连续采样"发现在缺氧过

程中"N<= 基因表达量是随着缺氧生理状态的变

化而波动的!在缺氧浮头的阶段"低氧胁迫已经持

续了一段时间"各组织处于严重供氧不足状态"鱼

体以加快呼吸)吞咽空气等方式增加氧供应"此时

N<= 基因表达量上调"增加脑组织供氧%当缺氧更

加严重"鱼体已经无法通过自身的适应行为增加

氧供给时"开始陷入昏迷阶段"通过抑制自身的各

类生理活动和代谢反应来降低氧消耗"N<= 基因

表达量又出现回落( 在同一物种内"品种间)家系

间)乃至个体间的低氧耐受能力也表现出一定差

异"在同一时间点采集的样品"可能实际上处于不

同的生理状态"因而有不同的基因表达特征"例如

在本实验中"在低氧持续 8 <7 J 的时间段内"5"

值从 214 =I6'降至 211 =I6'左右"散鳞镜鲤处

于缺氧浮头"N<= 表达量上升的状态"而荷包红鲤

抗寒品系则陆续缺氧昏迷"N<= 表达量已回落(

从 N<= 基因的低氧应答特征来看"也与C=81

存在明显区别"暗示着二者的功能分化( 脑 C=81

在低氧诱导后表达量无显著变化
&4'

"而 N<= 呈现

出类似肌肉 C= 的低氧上调现象"可能执行类似

肌肉 C= 的氧转运功能(

N<= 表达量分析还显示"1 个低氧适应能力差

别明显的鲤品种#家系$间"N<= 表达量有显著差

异"低氧适应能力强的N<= 表达量高( 类似现象在

啮齿动物中也曾被报道
&/3'

"生活在地底低氧洞穴

中的 1 种 穴 居 鼹 鼠 # $'*+*/ <*+0+0和 $'*+*/

>-B*40$"%IL 表达量比它们的近亲大鼠分别高出

110 和 310 倍( 而本实验则是首次在同一物种中展

示出 N<= 表达量与低氧适应能力的相关性( 值得

提及的是"实验表明"C=61 基因在散鳞镜鲤脑组织

中的表达量也高于荷包红鲤抗寒品系( 散鳞镜鲤

脑组织的 1 种主要珠蛋白类型表达量都高于荷包

红鲤抗寒品系"可能意味着更强的脑供氧能力和神

经保护效应"从而增强该品种的低氧适应能力(

鲤 N<= 基因的这些表达特征"暗示着它在低

氧适应"尤其是脑组织氧供应和神经保护方面的

重要作用( N<= 与 C=81 在鲤脑组织中共同表达"

但蛋白结构和表达特征都存在明显差异"二者功

能并不相同"其功能分化和协同可能是鱼类对水

生生活溶氧波动的一种适应性策略(
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