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摘要! 用质量浓度为 &% EJAfJ的 &?

#

D甲基睾丸酮"]S#&芳香化酶抑制剂来曲唑".3#分别对尼

罗罗非鱼进行腹腔注射!在注射后 &$&$@&@= L 和 ?&&@&$& R 检测>@"%".-#&&&

!

=F@A

$

&>@"%&11

基因表达量$ 结果表明!!个基因表达量均先下调!而后回升$ 注射]S后!最先受到抑制的是

>@"%&11基因!其次是>@"%".-#和 &&

!

=F@A

$

基因$ &&

!

=F@A

$

基因的表达量在注射后 ?&&@&$& R

时均与对照组存在显著差异">k%8%"#!其中 &@ R 时的表达量降至最低%>@"%&11基因的表达量

在注射后&$&$@&@= L与对照组存在显著差异">k%8%"#!其中$@ L时表达量降至最低%>@"%".-#

基因至 @= L时表达量降至最低!与对照组存在显著差异">k%8%"#$ 注射.3后!>@"%".-#和

>@"%&11基因的表达较 &&

!

=F@A

$

基因先受到抑制$ &&

!

=F@A

$

基因的表达量在注射后 @= L!? R&

&@ R时均与对照组存在显著差异">k%8%"#!其中 ? R时降至最低%>@"%&11基因和>@"%".-#基

因的表达量均在注射后 @= L时表达量降至最低!且与对照组存在显著差异">k%8%"#$ 实验结

果表明!]S可能是通过调节>@"%&11基因水平来降低>@"%".-#的表达量!而.3则通过直接调

节>@"%".-#基因的表达进而影响罗非鱼类的性别形成$

关键词! 尼罗罗非鱼% 类固醇激素合成酶% &?

#

D甲基睾丸酮% 来曲唑

中图分类号! g?=<% 1#&?'''''''文献标志码'-

''鱼类的性腺在发育过程中存在雌激素或雄激

素受体(& ;<)

"这为外源性类固醇激素诱导性腺分

化的作用机理提供了依据' 用外源性雌激素或雄

激素处理能有效地诱导鱼类雌性化或雄性

化(? ;#)

"在研究中可以根据需要用雌激素或雄激

素处理产生全雄或全雌群体"可见类固醇激素在

鱼类性腺分化中有重要作用' 但性类固醇激素调

控鱼类性别分化的分子作用机制目前还不清楚'

在尼罗罗非鱼#3./-1,.-#'&)'0-5'1%&$中已经发现

雌激素合成相关关键酶的转录在遗传型雌鱼#ii

型$孵化后的 " ?̀ R#RF[ FHU9ZLFUPL"RFL$的性腺

中就有表达"显示雌激素的合成可能在性别分化

期就已经存在' 但在雄性却需到孵化后 !% R 才

有微弱的表达(&%)

' 同时"雌激素对遗传雌性#ii

#

$尼罗罗非鱼发育为表型与遗传型一致的雌性

个体起到关键作用(&&)

'

近年来"随着分子生物学和分子遗传学技术的

不断发展和完善"罗非鱼性别决定及分化的研究开

始尝试从分子机理上阐明影响性别决定的基因位

点&位点之间的相互关系和相互作用"以及外界因

素如何通过调控性别决定位点来影响其性别分化

等' &?

#

D甲基睾丸酮#&?

#

DE9UL[7U9OU6OU9Z6I9"]S$

与芳香化酶抑制剂均可诱导遗传雌性尼罗罗非鱼

雄性化(&$)

' 本研究拟通过]S与芳香化酶抑制剂

来曲唑#79UZ6K679".3$处理遗传雌性#ii型$尼罗

罗非鱼"通过分析性类固醇激素合成关键酶 &&

!

D

21>

$

#&&

!

DL[RZ6\[OU9Z6GR R9L[RZ6J9IFO9U[:9$"

&&

!

D羟 基 类 固 醇 脱 氢 酶 型 $ $& B@"%FZ6E

#B@"%FZ6EFUFO9"性腺芳香化酶细胞色素 B@"%$和

B@"%OPP#P[U6PLZ6E9B@"% PL679OU9Z67DOGR9DPLFGID
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#

D甲基睾丸酮和来曲唑对尼罗罗非鱼类固醇激素合成酶基因表达的影响 ''

P79FYFJ9"细胞色素B@"% 胆固醇侧链裂解酶$基因

表达的变化"探讨 &?

#

D甲基睾丸酮和来曲唑对遗传

雌性#ii型$的尼罗罗非鱼性类固醇激素合成酶

的影响"深入了解外源性激素和芳香化酶抑制剂的

作用及其与鱼类性类固醇激素合成调控的关系"尝

试从分子水平上阐明影响性别决定的基因位点及

影响鱼类性别分化的分子机理"为人工控制鱼类性

别&培育单性鱼等提供理论依据'

&'材料与方法

!"!#材料

实验鱼''实验所用的遗传雌性#ii

#

$尼

罗罗非鱼由中国水产科学研究院珠江水产研究所

高要水产种质工程中心提供"体质量为#@!8?& a

%8!$$ J"体长为#&!8<# a%8$@$ PE"共 @%% 尾'

主要试剂及实验仪器''总 +,-快速提取

试剂盒购自 CG6U9f946Z:6ZFUG6I 公司%7"8 酶&

BZGE91PZG:U

S]反转录试剂盒&:]>&#DS载体购自

大连宝生物 #SF̂F+F$公司%B7FOEGR ]GIĜ GU&

>,FO9&胶回收试剂盒购自 )E9JF公司%1hC+

TZ99I +9F7DUGE9B4+]FOU9Z]G\ 购自 -C0公司%

]S&.3购自武汉华美华科技#集团$有限公司%

>,-.FRR9Z购自广州东盛生物科技有限公司%所

有引物均由上海生工生物工程公司合成' 荧光定

量 B4+反应在 -C0D?!%% 荧光定量 B4+仪

#-::7G9R CG6O[OU9EO公司$上进行'

!"$#实验方法

实验鱼的]S和.9UZ6K679处理''实验鱼分

为 !组"即]S处理组&.3处理组和对照组"每组

设置 !个重复"每个重复 !% 尾鱼"暂养于水泥池中

!周"每天投喂 $次"水温#$= a%8"$ c'

]S&.3经无水乙醇溶解后用植物油稀释#<L

<e&s&%$' 腹腔注射]S&.3的量均为 &% EJAfJ'

对照组注射无水乙醇s植物油#&s&%$混合液' 注射

&$&$@&@= L 和 ?&&@&$& R 后取实验鱼的卵巢组织

#每次取 !尾雌鱼$"置于液氮中保存备用'

卵巢组织总+,-的提取及反转录''剪取尼

罗罗非鱼卵巢组织约 !% EJ"加 & E.的裂解液+.

后"冰上匀浆提取总 +,-' 具体抽提步骤按

CG6U9f9公司的高纯总+,-快速提取试剂盒手册

进行' %8=d琼脂糖凝胶电泳检测+,-完整性"使

用紫外分光光度计检测 +,-的浓度和纯度"于

;=% c保存' 用 BZGE91PZG:U

S]

&OU1UZFIR P>,-

1[IUL9OGÔ GU试剂盒将得到的总+,-反转录合成

P>,-"产物保存于;$% c备用'

荧光定量+SDB4+引物的设计与合成''参

照T9ICFIf中尼罗罗非鱼 &&

!

=F@A

$

基因#序列

号! -h&#%%@! $& >@"%".-# 基 因 # 序 列 号!

*?$%?&$&>@"%&11基因 #序列号!1"?!%"$的序

列"分别设计各基因的特异性引物"预期扩增片段

大小 =% $̀"% V:"引物序列见表 &'

表 !#实时荧光定量-.'所用引物

037"!#-859:8;<;:=>?88:3@2459:K<36454345U:-.'

引物

:ZGE9ZO

引物序列

:ZGE9ZO9MQ9IP9

>@"%&11D/ "jD--TS4STTT4SS4TT4SSSTD!j

>@"%&11D+ "jDS4T-T--STSTT-S--T---T-TSSTD!j

&&

!

=F@A

$

D/

"jDT-T--4T4-44ST4ST--S-4D!j

&&

!

=F@A

$

D+

"jD-ST-4SSST--T4T-ST--44D!j

>@"%".-#D/ "jD-TT-T-S-T-4T4STSSTSTTTSD!j

>@"%".-#D+ "jDSTSTSS4-T--ST-STSSSTST4D!j

!

="15')D/ "jD4-T4--T4-TT-TS-4T-ST-TD!j

!

="15')D+ "jDSTSTSTTSTSTSTTSSTSSSSTD!j

''阳性标准品的制备及标准曲线的建立''以

上述转录的 P>,- 为模板" 用特异引物对

>@"%&11D/A+&&&

!

=F@A

$

D/A+&>@"% ".-#D/A+和

!

="15')D/A+ 分 别 扩 增 >@"%&11& &&

!

=F@A

$

&

>@"%".-#和
!

="15')基因' 扩增产物用胶回收试

剂盒回收纯化后"分别克隆至 S载体并转化到

>2"

#

中"筛选阳性克隆"按质粒小量提取试剂盒

#S0-,T3,$说明书分别提取重组质粒并测序'

测定阳性重组质粒的)>值"计算其浓度'

将含有 >@"%&11&&&

!

=F@A

$

&>@"%".-#和
!

=

"15')基因的标准品重组质粒分别进行 &% 倍系列

稀释"共设 " 个浓度梯度' 以系列稀释的质粒为

模板在实时荧光定量B4+仪#-C0D?!%%$上扩增"

每个浓度做 ! 个重复"无质粒的水作阴性对照'

反应体系为 $%

$

."含 B6m9Z1hC+TZ99I B4+

]FOU9Z]G\ &%

$

."上&下游引物#&%

$

E67AE.$各

%8@

$

."重组质粒 >,-&8%

$

."RR2

$

)=8$

$

.'

反应条件!"% c $ EGI"#" c &% EGI"然后 @% 个

循环!#" c &" O""= c &" O"?$ c !% O"循环结束

后获取溶解曲线分析#<" #̀" c范围内"每 %8$

摄氏度读板 & 次$"以确认特异性扩增' 按上述标

准曲线的扩增结果"斜率用O76:9#@$表示"扩增效

率#P$用公式Pe&%

&L;@

;& 计算(&!)

'

实时荧光定量B4+''使用 -C0?!%% 荧光

$*$#
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定量 B4+ 仪 和 1hC+ TZ99I +9F7DUGE9B4+

]FOU9Z]G\ 试剂盒对尼罗罗非鱼 >@"%&11&&&

!

=

F@A

$

&>@"%".-#基因进行定量 B4+扩增' 反应

体系及程序同上' 每个样品重复 ! 次"每次都定

量测出相对应的域值#4

U

$'

数据分析''目的基因表达量的统计数值用

算术平均值a标准误#E9FI a13$表示"数据分析

采用1B11&!8% 统计分析软件 >QIPFI 氏法进行

多重比较"当>k%8%" 时认为差异显著'

$'结果

$"!#标准曲线的绘制

根据紫外分光光度计测定的重组标准品质粒

:值"对各质粒 &%倍系列稀释"选取 " 个稀释度进

行荧光实时定量B4+扩增反应"以初始模板数的

对数为横坐标"以4

U

均值为纵坐标"绘制实时定量

标准曲线#图 &$' 各基因标准曲线的相关系数

#N

$

$均大于 %8##"说明在稀释度范围内各基因的

扩增均有很好的线性关系"具有较高的可信度' 内

参基因
!

="15')&>@"%&11&&&

!

=F@A

$

和>@"%".-#基

因的 扩 增 效 率 分 别 为 ##8=$d& &%$8$?d&

&%!8#?d&#@8$%d' 一般认为 B4+扩增效率在

#%d &̀&%d即可以用于数据分析(&!)

' 因此可认

为本次扩增效率良好"标准曲线是可靠的' 熔解曲

线分析结果显示"各基因扩增产物均为单峰"且峰

值单一"表明无引物二聚体及非特异性产物产生"

扩增产物特异性高'

图 !#

!

7$&('3#3$"8&,G%&&#7$"!!

!

79.:

$

#*$和8&,G$+)2#=$基因的标准曲线

H5I"!#0A:;436=38=*<8U:;?>4A:;436=38=;39C@:;?>:U:642;C:*5>5*;:K<:6*:

!

7$&('3#3$"

8&,G%&&#7$"!!

!

79.:

$

#*$"36=8&,G$+)2#=$I:6:

$"$#W0对 8&,G$+)2&!!

!!

79.:

$

&8&,G%&&基

因表达的影响

注射]S后"&&

!

=F@A

$

基因的表达量降低'

注射后 ?&&@&$& R"&&

!

=F@A

$

基因的表达量均与

对照组存在显著差异#>k%8%"$"&@ R 时表达量

降为最低"为处理前的 %8%" 倍' 注射后 $& R 时"

表达量回升#图 $$'

>@"%&11基因的表达量在注射 ]S后 &$&$@&

@= L与对照组存在显著差异#>k%8%"$"$@ L 时

表达量降为最低"是处理前的 %8%" 倍"之后表达

量逐渐升高"至 &@ R时表达量达到处理前水平'

注射]S后">@"%".-#基因在基因表达量逐

渐降低"至 @= L 时表达量降为最低"与对照组存

在显著差异#>k%8%"$"且是处理前水平的 %8&

倍' 之后表达量逐渐增加"至 &@ R 时表达量已显

著高于处理前的水平'

总体来说"]S激素对>@"%".-#&&&

!

=F@A

$

&

>@"%&11!个基因的表达均有抑制作用#图 $"表 $$'

图 $#W0处理对尼罗罗非鱼 !!

!

79.:

$

&

8&,G%&&&8&,G$+)29'()表达量的影响

基因相对表达量 e实验组基因表达量 ;对照组基因表达量%

柱形图上不同字母表示差异性显著#>k%8%"$' 下同'

H5I"$#0A::>>:*4;?>W0!!

!

79.:

$

"8&,G%&&"36=

8&,G$+)29'():BC8:;;5?6@:U:@?>;"3'*)('&6%

T9I9Z97FUGY99\:Z9OOG6) eJ9I99\:Z9OOG6I 6HUZ9FU9R JZ6Q:O;

P6IUZ67JZ6Q:O% >GHH9Z9IU79UU9Z6I UL9LGOU6JZFI E9FIOOGJIGHGPFIU

RGHH9Z9IP9O#>k%8%"$8SL9OFE9FOUL9H6776mGIJ8

%*$#
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#

D甲基睾丸酮和来曲唑对尼罗罗非鱼类固醇激素合成酶基因表达的影响 ''

表 $#处理组和对照组中各基因的
#

!

4

值#目的基因!

4

[内参基因!

4

$

##037"$#

#

!

4

U3@<:;#438I:4I:6:!

4

[*?648?@I:6:!

4

$?>438I:4I:6:;5648:34:=36=*?648?@I8?<C; 9:36\TQ

组别

JZ6Q:

基因

J9I9

% L &$ L $@ L @= L ? R &@ R $& R

]S处理组

]SDUZ9FU9R

JZ6Q:

&&

!

=F@A

$

#8&? a%8@$

F

=8<< a%8!#

F

&$8"" a%8?!

F

&&8?# a%8@!

F

&&8$= a%8""

P

&&8?? a%8"&

P

?8@! a%8$&

V

>@"%&11

"8$$ a%8$=

F

?8%? a%8?#

V

#8?= a%8<=

V

"8$@ a%8=$

V

"8&! a%8%!

F

<8&# a%8@=

F

<8@@ a%8<@

F

>@"%".-#

<8%@ a%8"$

F

=8!$ a%8"&

F

@8@& a%8@!

F

"8<? a%8=&

V

=8#$ a%8?"

F

?8%! a%8<<

F

"8!" a%8=%

V

.3处理组

.3DUZ9FU9R

JZ6Q:

&&

!

=F@A

$

=8=@ a%8<!

F

#8!" a%8?#

V

&&8=& a%8"<

F

&$8$? a%8"@

V

&!8<@ a%8"&

V

&%8%$ a%8"#

V

?8<@ a%8!<

F

>@"%&11

"8@& a%8!!

F

"8"# a%8&"

F

<8@? a%8@&

F

<8?& a%8"$

V

"8%& a%8@!

F

<8?? a%8?#

F

"8!" a%8!@

F

>@"%".-#

<8$$ a%8"=

F

?8%@ a%8=!

F

@8%< a%8<%

F

@8@@ a%8"%

V

=8?$ a%8$!

F

?8#& a%8@#

F

"8!# a%8""

V

对照组

P6IUZ67

JZ6Q:

&&

!

=F@A

$

=8#< a%8!$

F

?8<" a%8"&

F

&&8&& a%8$#

F

&%8<< a%8<&

F

=8&& a%8$"

F

?8"@ a%8&=

F

=8#! a%8"<

F

>@"%&11

@8#" a%8"@

F

"8@< a%8<?

F

"8?% a%8@%

F

$8#= a%8@#

F

@8!@ a%8"!

F

<8$! a%8@<

F

<8== a%8"<

F

>@"%".-#

"8=@ a%8!?

F

?8$% a%8<<

F

!8$# a%8&$

F

$8?& a%8@&

F

?8#% a%8=?

F

?8<! a%8=<

F

?8!" a%8<#

F

注!同列相同基因之间肩标相同表示差异性不显著"不同表示差异性显著#>k%8%"$'

,6U9O!>GHH9Z9IUOQ:9ZOPZG:UOR9I6U9OGJIGHGPFIURGHH9Z9IP9O#>k%8%"$"OFE9OQ:9ZOPZG:UOR6 I6 R9I6U9OGJIGHGPFIURGHH9Z9IP9OFE6IJ UL9OFE9

J9I9GI UL9OFE97GI98

$"%#]Q对 8&,G$+)2&!!

!

79.:

$

&8&,G%&&基因

表达的影响

注射.3后"&&

!

=F@A

$

基因的表达量在注射

后 @= L&? R&&@ R 时均与对照组存在显著差异

#>k%8%"$"在 ? R时"&&

!

=F@A

$

基因的表达量降

为最低"是处理前的 %8%$ 倍"之后逐渐回升'

>@"%&11基因的表达量在注射 .3&$ L&$@ L

后逐渐降低"在 @= L 时降为最低"与对照组存在

显著差异#>k%8%"$"且为处理前的 %8&= 倍"之

后表达量升高'

>@"%".-#基因的表达量在注射 .3$@ L 时

后逐渐降低"并在 @= L 时降为最低"与对照组存

在显著差异#>k%8%"$"是处理前的 %8$# 倍"之

后逐渐升高'

总体 来 说" .3 对 >@"%".-#& &&

!

=F@A

$

&

>@"%&11! 种基因的表达均有抑制作用" &&

!

=

F@A

$

&>@"%&11基因在 &@ R 之后&>@"%".-#则在

&@ R时恢复至处理前的水平#表 $"图 !$'

图 %#]Q处理对尼罗罗非鱼 !!

!

79.:

$

&

8&,G%&&和8&,G$+)29'()表达量的影响

H5I"%#0A::>>:*4;?>]Q?6!!

!

79.:

$

"8&,G%&&36=

8&,G$+)29'():BC8:;;5?6@:U:@?>;"3'*)('&6%

!'讨论

已有研究证明"注射&埋植&浸泡或投喂外源

性激素均可有效地诱导雌雄异体和雌雄同体鱼类

发生性别转化"而性别转化过程中常伴随着雌性

激素或雄性激素明显地升高或降低(&@ ;&<)

"表明类

固醇激素在性别分化和性别转化过程中起重要作

用' 在类固醇激素的合成过程中"涉及到大量的

酶和许多潜在的生化途径"其中 B@"%FZ6E&&&

!

D

21>

$

&B@"%OPP是类固醇激素合成过程中 ! 种重

要的酶(&?)

'

%"!#类固醇激素合成酶在罗非鱼性别分化中的

作用

胆固醇向孕烯醇酮转化是类固醇激素生物合

成的必经途径和限速步骤"这种转化由细胞色素

B@"%OPP所催化' 因此 B@"%OPP对于类固醇激素

的合成起了基础决定作用(&=)

' B@"%OPP由一单基

因4Q>&&:& 编码"在孵化 " ?̀ R 后的雌雄尼罗

罗非鱼个体中均检测到微弱的表达"雌鱼孵化

&% &̀" R后表达量升高"!" ?̀% R时降低%雄鱼孵

化后 " $̀" R时表达量较低"!" ?̀% R 时表达量

显著升高(&#)

' B@"%FZ6E在催化孕烯醇酮向雌二

醇转化过程中发挥重要作用"是性类固醇生成途

径中的末端酶和限速酶($%)

' 它是相关基因12+&#

的一个产物"鱼类中鉴定出 $ 种隶属于不同亚族

的芳香化酶基因"即卵巢芳香化酶基因#12+&#F$

和脑芳香化酶基因#12+&#V$

($&)

' 尼罗罗非鱼的

脑型芳香化酶的表达可以在脑&心&鳃和精巢等多

种组织检测到($$)

' 在罗非鱼的性分化期"芳香化

&*$#
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''' 水'产'学'报 !" 卷

酶在所有 ii性腺呈高水平表达"而在 ih性腺

表达却很低(&%)

' &&

!

D21>

$

具有单一氧化酶的活

性"是糖皮质激素#T4$代谢酶"它调节 T4在局

部组织器官中的水平' &&

!

=F@A

$

基因在尼罗罗

非鱼的脑&肝和卵巢等组织中均有表达"精巢中表

达量最高而卵巢较低"性别二态性表达模式暗示

&&

!

D21>

$

具 有 将 &&

!

D羟 睾 酮 # &&

!

D

L[RZ6\[U9OU6OU9Z6I9$转化为雄性激素 &&D酮基睾

酮#&&D̂S$的功能($!)

'

%"$#外源性激素和芳香化酶抑制剂对鱼类类固

醇激素合成酶基因表达的影响

实验结果表明"]S和 .3对 >@"%".-#&&&

!

=

F@A

$

&>@"%&11的表达均有短期的抑制作用"且均

呈现初始表达量下降"而后回升的趋势' 注射

]S后" >@"%&11基因的表达最先受到抑制"

>@"%".-#和 &&

!

=F@A

$

次之% 而注射 .3后"

>@"%".-#和 >@"%&11较先受到抑制"而 &&

!

=

F@A

$

次之' 这表明 ]S可能是通过调节

>@"%&11基因的表达进而调节降低了 >@"%".-#

的表达量"而.3为直接调节 >@"%".-#基因进而

对鱼类的性别造成影响'

外源性激素对鱼类类固醇激素合成酶基因表

达的影响''外源性激素对鱼类的类固醇酶基因

表达的影响在虹鳟#3)1-.,2)1,%&#2G'&&$中研究

较多' 用 $% EJAfJ的 &?

#

D乙炔雌二醇#33

$

$或 &%

EJAfJ的&&

!

D羟雄烯二酮#&&

!

DL[RZ6\[FIRZ6OU9I9D

>G6I9"&&

!

)2

&

@$处理雄性虹鳟鱼苗"= R 后检测

到 !

!

=F@A&>@"%&11&>@"%1&?和>@"%1&& E+,-水

平的快速显著下降"表明雄激素和雌激素均能降低

精巢类固醇酶的合成($@)

' T)5)+)*,等($")用 &

EJAfJ的 &&

!

D羟雄烯二酮#&&

!

)2

&

@$处理遗传上

全雌的虹鳟鱼苗"结果显示只有>@"%1&?的表达量

维持不变">@"%&11的表达量升高"而 !

!

D21>#!

!

D

L[RZ6\[OU9Z6GR R9L[RZ6J9IFO9"!

!

D羟基类固醇脱氢

酶$和>@"%".-#的表达量降低"提示类固醇的合

成在雌雄鱼早期性腺分化中起主要作用"雄性激素

可能是通过下调>@"%".-#的表达量而起到雄性化

作用' 用雌二醇#3

$

$埋植处理雌虹鳟(#&<#8= a

<8$$ J)? R 后"达到或接近性成熟虹鳟的卵巢中

>@"%&11的 E+,- 水 平 没 有 受 到 影 响" 而

>@"%".-#和 !

!

=F@A的 E+,-水平显著降低"表

明雌二醇直接或间接对虹鳟卵巢中主要的类固醇

酶基因表达起到负调控作用($<)

' 在本研究中"用

雄性激素 &?

#

D甲基睾丸酮处理"尼罗罗非鱼卵巢中

!个基因的表达均先下调而后恢复至处理前水平

的趋势#图 $$"表明雄性激素处理能减少卵巢类固

醇酶的合成'

芳香化酶抑制剂对鱼类类固醇激素合成酶基

因表达的影响''.3为人工合成苄三唑类衍生

物"是具有高度特异性的非甾体类第 ! 代芳香化

酶抑制剂#FZ6EFUFO9GILGVGU6ZO"-0O$"与雌激素生

物合成的限速酶.B@"% 芳香化酶中亚铁血红蛋

白中的铁原子可逆结合"与内源性底物竞争芳香

化酶活性位点"可逆地抑制该酶的活性#对酶的

抑制程度可达 ##d以上$"选择性抑制雌激素生

物合成"有效阻断雄烯二酮及睾酮向雌激素转化"

从而专一性降低雌激素水平"而不影响其他甾体

激素的生物合成($?)

' 而且 -0代谢较快"半衰期

短#@" L$"经 " 个半衰期#&% R$后"可能在体内完

全清除($=)

' 用芳香化酶抑制剂或雄激素处理罗

非鱼幼鱼"能诱导遗传雌性罗非鱼雄性化"表明直

接或间接抑制雌二醇的合成是罗非鱼雄性化的必

要条件(&""$# ;!%)

' 本研究中尼罗罗非鱼注射 .3

后">@"%".-#和 >@"%&11较先受到抑制"而 &&

!

=

F@A

$

次之"提示 .3直接调节 >@"%".-#基因的

表达进而抑制雌二醇的合成&影响鱼类的性别'

利用芳香化酶抑制剂通过抑制芳香化酶活性可以

诱导雌鱼转变为功能性雄鱼"从而提高雄性率"这

在大鳞大马哈鱼#3)1-.,2)1,%&5&,"O25&1,"$

(!&)

&

日本牙鲆 #>"."0'1,5,2&-0'6"1/%&$

(!$) 和斑马鱼

#A")'- ./.'- $

(!!) 中已有报道' 赤点石斑鱼

#P+')/+,/0%&"G""."$经 " EJAfJ 体重剂量的 .3

埋植处理后"性腺芳香化酶活性显著降低"血清

&& ;酮基睾酮#&&Df9U6U9OU6OU9Z6I9"&&D̂S$浓度显

著增加"雌二醇#9OUZFRG67D&?

!

"3

$

$水平显著降低"

而睾酮#U9OU6OU9Z6I9"S$含量无明显变化"表明 -0

主要通过抑制内源性 3

$

的产生并提高 &&D̂S水

平"从而诱导赤点石斑鱼由雌性转变为雄性(!@)

'

用来曲唑浸泡处理青
!

#3.2J'"&0"5'+&$雌性成鱼

或受精卵"可抑制脑芳香化酶的表达"也能影响卵

黄蛋白原在卵母细胞中的合成和积累"从而抑制

卵子的发生(!")

' 但也有研究结果显示"青
!

受精

卵在芳香化酶抑制剂溶液中孵化"并没有观察到

性转化现象"认为改变芳香化酶的活性不是鱼类

性转化的必要条件(!<)

' 120..0,T等(!?)也发现"

质量浓度达到 & EJAfJ来曲唑溶液并没有抑制虹

'*$#
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# 期 朱华平"等!&?

#

D甲基睾丸酮和来曲唑对尼罗罗非鱼类固醇激素合成酶基因表达的影响 ''

鳟幼鱼卵黄蛋白原及雌二醇的合成' 因此"雄性

激素或芳香化酶抑制剂诱导性反转的机制可能还

涉及到其它的因子"需进一步深入的研究'
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>9Y976:E9IUF7 9\:Z9OOG6I 6H P[U6PLZ6E9 B@"%
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($&)' _̂),(h"]4-,>+3_ C (" B3,]-, > (8

476IGIJ 6HVZFGI FZ6EFUFO9J9I9FIR 9\:Z9OOG6I 6H

VZFGI FIR 6YFZGFI FZ6EFUFO9J9I9ORQZGIJ O9\QF7

RGH9Z9IUGFUG6I GI J9I9UGPEF79FIR H9EF79,G79UG7F:GF

3./-1,.-.)'&)'0-5'1%&(()8]679PQ7FZ+9:Z6RQPUG6I

FIR >9Y976:E9IU"$%%&""##@$!!"# ;!?%8

($$)'42-,Ti" )̂C-h-120S"13,S20.̂ *]-+-,

C" /5"0HSm6 U[:9O6HFZ6EFUFO9mGUL RGHH9Z9IU

9IP6RGIJ J9I9O"UGOOQ9RGOUZGVQUG6I FIR R9Y976:E9IUF7

9\:Z9OOG6I GI ,G79UG7F:GF#3./-1,.-#'&)'0-5'1%&$

(()8T9I9ZF7FIR 46E:FZFUGY93IR6PZGI676J["$%%""

&@&#$$!&%& ;&&"8

($!)'(0-,T(g"_-,T>1"13,S20.̂ *]-+-,C"

/5"0H0O67FUG6I"PLFZFPU9ZGKFUG6I FIR 9\:Z9OOG6I 6H&&D

L[RZ6\[OU9Z6GR R9L[RZ6J9IFO9U[:9$ P>,-OHZ6E

UL9U9OU9O6H(F:FI9O9997#:);%'00" D"+-)'1"$ FIR

,G79UG7F:GF#3./-1,.-#'&)'0-5'1%&$ (()8(6QZIF76H

]679PQ7FZ3IR6PZGI676J["$%%!"!&!!%" ;!&"8

($@)'C-+),>" /)1S03+ -" C+3S), C" /5"0H

-IRZ6J9I FIR 9OUZ6J9I UZ9FUE9IUOF7U9ZOU9FR[ OUFU9

E9OO9IJ9ZO+,- # E+,-$ 79Y97O 6H U9OUGPQ7FZ

OU9Z6GR6J9IGP 9IK[E9O GI UL9 ZFGIV6m UZ6QU"

3)1-.,2)1,%&#2G'&&(()8]679PQ7FZ+9:Z6RQPUG6I
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/5"0H1U9Z6GR 9IK[E9J9I99\:Z9OOG6IORQZGIJ IFUQZF7

FIR FIRZ6J9IDGIRQP9R J6IFRF7RGHH9Z9IUGFUG6I GI UL9

ZFGIV6mUZ6QU"3)1-.,2)1,%&#2G'&&(()8(6QZIF76H

3\:9ZGE9IUF7l6676J["$%%&"$#%!""= ;"<<8

($<)',-̂ -]*+-0" *̂1-̂ -C3 ]" h)*,T T8

>GHH9Z9IUGF7OQ::Z9OOGY99HH9PUO6H76m :L[OG676JGPF7

R6O9O6H9OUZFRG67D&?V ') 6'6- 6I 79Y97O6HE+,-O

9IP6RGIJ OU9Z6GR6J9IGPFPQU9Z9JQ7FU6Z[ :Z6U9GI FIR

ULZ99 OU9Z6GR6J9IGP 9IK[E9O GI :Z9YGU9776J9IGP

6YFZGFI H677GP79O6HZFGIV6mUZ6QU(()8T9I9ZF7FIR

46E:FZFUGY93IR6PZGI676J["$%%#"&<!!!&= ;!$!8

($?)'S*.-h]>"]*1+-/-] >846E:FZGO6I 6HUL9

9HH9PUO6H79UZ6K79FIR P76EG:L9I9PGUZFU96I 6YFZGFI

H677GP79O"9IR6E9UZGQEFIR L6ZE6I979Y97OGI UL9ZFU

( ()8/9ZUG7GU[ FIR 1U9ZG7GU[" $%%!" =% # < $!

&!!% ;&!!$8
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S" /5"0H1Q::Z9OOG6I 6H OU9Z6GR6J9IGP 9IK[E9

9\:Z9OOG6I RQZGIJ FIRZ6J9IDGIRQP9R O9\ Z9Y9ZOF7GI

,G79UG7F:GF#3./-1,.-#'&)'0-5'1%&$(()8T9I9ZF7FIR
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(6QZIF76H3\:9ZGE9IUF7l6676J[" &##@" $?% # ! $!

$"" ;$<$8

(!$)' 0̂S-,)S" S-̂ -]*,3 "̂ ,-T-2-]- h"
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H9EF79U6 :L9I6U[:GPEF79OFIR OQ::Z9OOG6I 6HB@"%

FZ6EFUFO9J9I99\:Z9OOG6I GI (F:FI9O9H7I6QIR9Z
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(!!)'-,>3+13,." 0̂,,C3+T "̂ 2).C342 2"

/5"0H3YF7QFUG6I 6HF@% RF[ FOOF[ H6ZU9OUGIJ

9IR6PZGI9RGOZQ:U9ZO!9HH9PUO6HFI FIUG9OUZ6J9I FIR FI

FZ6EFUFO9GILGVGU6Z6I O9\ ZFUG6 FIR YGU9776J9IGI
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"
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]9UL[7U9OU6OU9Z6I9FIR .9UZ6K679#FUFR6O96H&% EJAfJ$83\:Z9OOG6IO6HP[U6PLZ6E9B@"% FZ6EFUFO9
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!
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!
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$
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