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基因工程是二十世纪七十年代兴起的一门生物高新技术
,

它的出现使生命科学的研究发生了革命性

变化
,

在解决医药与健康
、

食品与资源
、

农业与环境等人类社会所面临的重大问题上
,

显现出巨大的生命

力和诱人的应用前景
。

水产业是农业的重要组成部分
,

祖负着为人类提供水产品蛋白质的贵任
.

基因

工程在水产业中应用的一个重要目的就是对鱼类的生长
、

繁殖和代谢等生理过程按照人们的念愿去进

行调控
。

而在这个方面
,

内分泌激素起着重要作用
。

众斯周知
,

鱼类的生长
、

发育
、

繁殖及代谢等都是受

脑垂体和下丘脑分泌的各种激素所调节
、

控制的
。

因此
,

开展鱼类激案基因分离
、

克隆及表达的研究已

引起人们的普遍关注与重视
,

并且成为近年来国际上的研究热点之一
。

本文拟就国内外有关鱼类 下丘

脑和垂体激素基因工程研究的最新进展作一综合述评
。

一
、

下丘脑激素

鱼类下丘脑中
,

共含有七种激素
,

其 中四种是释放激素(因子 )
,

三种是释放的抑制激素(因子)
。
目前

只对其中两种释放激素的基因克隆进行了初步研究
.

(一) 促性腺激素释放激素(G 豆及H )

G 立R H 是一种十肤激素
。

其主要作用是刺激垂体促性腺激素 (G T且) 的合成与分泌
。

由于 e ‘BH

对鱼类生殖所起的重要调节作用
,

近年来除了开展鱼类 e瓦R H 分离纯化和结构分析研究外
,

还开展了

G 力R H 基因克隆的研究
。

娜威的 兀lu 鳍玩碱 等〔199 玛 从大西洋蛙基因文库中筛选到二株编码 G I

皿H

的阳性克隆
,

对其中一株克隆进行了刀N 人序列分析
,

表明在口端有一个较长的不翻译序列(> 10 00 碱基

对 )
,

接下来是编码 2 3 个氨基酸长的信号从序列和编码成熟 O ‘R H (10 肤) 的核普酸序列
,

再往后就是

编码 G 五R H 伴随肤的核普酸序列
。

从 ‘。NA 序列推导出的 G l丑丑 氛墓酸序列与 吕h e

~
d 等〔19 83 〕

收稿日期 ; 工众劣卜注卜生O
。
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用化学测序法获得的相同
。

在 10 个氨基酸中有 8 个的位置与哺乳类(例如人 )的 L丑R H 相同
,

而只有

了和 8 位上的氨墓酸不同
。

在 G 江R H 和其伴随欣之间的裂解区编码序列在大西洋娃和鼠也是一样 的
,

而信号欣序列与鼠的也完全相同
,

从而表明 G n B H 基因在物种进化中的高度保守性
。

(二) 促肾上腺皮质激素释放因子(C R F)

CR P 是一种刺激垂体促肾上腺素合成与分泌的欣类激萦
。

这种激素在下丘脑一垂体一肾上 脉 轴

中起着重要的调节作用
。

近年来有些学者开展了鱼类 Cs r 基因克隆方面的工 作
。

德 国的 O巨wa ra

等仁19 5 9〕从白亚口鱼下丘脑中分离纯化出P。巧(A )
于

R N A ,

据此制备了 山N人 文库
,

并从文库中筛选出

编码 CR F 前体的 。D 叹A 克隆
。

由 。刀N A 序列推导出的 CR F 由41 个氨墓酸残基组成
,

与哺 乳类

(人
、

羊 )的 CB 卫相类似
。

虽然鱼类和哺乳类在遗传进化上的差距很大
,

但在 CR P 结构上却有很大的

同源性
,

在 41 个氨基酸中只在靠近 C-- 末端处有二个残基不同
。

进一步的工作正在进行中
。

二
、

’

垂体激素

以前的研究表明鱼类腺垂体中主要合成与分泌六种多肤激素
,

即促肾上腺皮质激素(人CTH )
、

催乳

素 少R L )
、

促甲状腺素 口8且)
、

生长激素 (G H )
、

促性腺激素 (G T H )和黑色素细胞刺激素 (MSH )
。

最

近
,

o no 等[ 1驯沁]
、

地妞
二

W ea ve r 等〔1 9 9 1〕在几种鱼垂体中分离纯化出了一种新的多肤激素
。

经鉴

定
,

该种激素与生长激素和催乳激素同属一个家族
。

其结构既类似于 G E 和 PR L ,

但又不同子这两种激

素
,

因而哲时取 G H (S~
to tro Pi 哟和 PR 毛(P ro 饭时in) 两个英文单词的首

、

尾几个字母命名为 So 。: to -

l助位。 (简写为sL )
,

因目前暂无相应的中译名
,

笔者在此将其暂称之为生长一催乳素
,

正式译名有待今后

确定
。

在鱼类垂体激素基因工程方面
,

目前只是在 G H
、

PR L
、

G 了a 和sL 四种激索上有过报道
.

下面将

分别加以介绍
。

(一 ) 生长激素(G H )

G H 是由垂体间叶细胞合成与分泌的一种非糖蛋白激素
.

其主要生理功能是捉进鱼类的生 长
、

发

育
。

通过增加鱼体内 G且 含量
,

可以达到促进鱼体生长的 目的〔陈松林
,

19 9 2 ]
。

而增加鱼体内 G H 含量

的途径目前主要有二条 : (1 )直接给鱼注射外源 G且 制品 ; (2 )将外源 G H 基因转移至鱼类受精卵中
,

使

其整合并表达外源 G ll
.

在这两个方面
,

基因工程起着重要作用
,

因而成为近年来国际上最为活跃的研

究领域之一
。

自第一篇有关鱼类 G H 山N A 克隆的论文[Se 威加 等
, 1985 〕发表至今不到 10 年

,

已经在

虹缚等 16 种鱼类上开展了 G H 基因或 。D NA 克隆的研究(表劝
。

下面分别以蛙缚鱼类和鲤科鱼类为摊

略加阐述
。

在基因克隆方面
,

目前已经从虹缚
、

大西洋蛙
、

草鱼
、

鲤和罗非鱼 6 种鱼类基因组文库中分离到了

G H 基因
。

A , 场二 等〔19咫3从虹缚精巢基因文库中筛选出 G H 基因克隆
。

序列分析表明虹蹲 G H 荃

因含有约 4 000 碱基对(bP )
,

由 e 泞汐卜显子(外显子I
,

而b p ; 工I , 1 连o b p ; 1 11 , 1灯饰 ; IV , 15 6 b P ; V , 147

如 和 V l , 5韶bp )和 5 个内含子(内含子 I , 4肠b p ; 1 1 , I S8 b p , 11 1
,

4 4 3 bp ; I V
, 115 坤于V ,

24 石如 )组成
。

与哺乳类相比
,

虹蹲 G H 基因多出一个内含子和一个外显子
。

在虹蹲 G H 基因的 5’和 3, 端
,

含有大最的
编码 。H ID R N 人 不翻译区的核普酸序列

,

虹缚 。H 基因
ha

长约为哺乳类的 2 倍
。

佚西洋娃 GH 基因

在大小
、

结构上均与虹蹲差不多仁Jo ha r 喂旧n 等
,

19 8 9〕
。

与娃缚鱼类相比
,

罗非鱼 G H 基因虽然也由 6 个

外显子和 5 个内含子组成
,

但基因要小得多
,

仅由约 17 O0b P 组成 〔Be
r 和 现咖l, 1 。。2〕

。

而缝鱼和草

鱼 Q H 基因的结构与上述三种鱼不同
,

只含有 6 个外显子和 4 个内含子
,

整个盆因 由约 2叨。如 组成

〔Cb io u 等
,

19 50 ; Z面u 等
,

19 91 工 现将几种鱼和哺乳类 e万 基因结构模式圈比较于图 九
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表 1 鱼类生长激素基因工程研究概况

h b le 1 5 妞m 川a ry of g e
助

e n g in e.r in g res
e a 比h e s 纽 f is h g 劝wt h h o r m o n e

、

寥几蠢矍
) 、

’

。 国家或
地区

虹傅〔名
a 不脚 刃a ‘r 山场犷勺

c D N 人 笑 国

比利时

大马哈鱼 (伪伪 r丙, 脸加s 加亡a)

太西洋蛙 (而枷。 招王
“,

)

大鳞大马哈鱼(O
.

tsc ha 、洲二加)

G H 基因

C刃攻人

CD N A

G H 基因
c D N人 加拿大

国国国本中美美日

银大马哈鱼(0
.

万tsa
它比)

c D N A

本本日日

真拥 〔尹
。夕r 公。

彻j
o r

)

金绢 (召
.

o
r a 云a )

日本操(Pa
, a 了feh 才几脚

。又: , a二始)

筋鱼 (决
:

油 q 。, q二 : a d 落时的

以色列

金枪鱼 (”砚
r 此拐 才孔, 昆犷奴 s

)

尼罗罗非鱼(望艺忑
a 夕似 ”‘了。亡茗璐)

c D N A 日 本

G 孔 基因

C D N 人

鲤 (Cy, 犷咖赵 5 ea , 夕‘o )

湾湾港湾国本台台台香译日
链(H卵叩凡苗,以 了“挑‘e 几th夕吕饥。乙正古犷‘牛)

结(H
.

0 0乙板不f。)

草鱼 (C切
”习即无在犷, 恤夕。4on ‘而 乙了叫

鳗鲡 (J 晚g , 。f乙乙a ja 洲州萦勿 )

e D N A

G 上I 基因
e D 双 A

cD N 人

e D N A

G U 基因
e D N A

A g e llo 】: 和 Ch o n 〔1洲6 ]

R o n t主0 , D e l r :l e
等汇1 9 88 ]

A罗11 0 n
等[1 9 8 8了

Se址ne 等 [1 9 8 6 ]

工。r o n 吕等 [1 98 川

Jo h . n
印n 等 [1朋 0 ]

H
e w 等 [1 98 。]

宋诗铎等巨9 9 2」

N ie o ll 等 [1 98 7 ]

G o n 劝1。卜V illa

sero
r 等L19 8 8了

M o m 。场 等汇工湘3 3 】

Fu
n k如习te i。 等[1 9日I ]

M o r n O协 等 [1 9 8习b ]

节陌t西侧 k i 等 [1 9劝]

S。加 等 [1 988 ]

N o n a k五 等【1驹田

Be
r
和心

a n fe [ 1卯2 ]

R en tie
卜D e lru

e
等 [1帕g b ]

Ch胡 等〔1 粥9」

K o , n 等〔1蛇9 ]

G h io 仪 等 [ 19 90 )

伪
a n g 等 [1 9邪 b ]

C ha 刀 g 等〔1 99 2b l

H o 等 [1 9 8 9丁

朱作言等 [ 19 9工]

Sa i加 等 [z朋s了

以色列

比利时

台 湾

以色列

大西洋蛙 嘴卜一一. 卜 . 冲一一 . - ~ - - 一

虹幼

哪 , 夕非色叫口, . 卜一一. 卜. 曰. 曰二》~

,

东姐 , 。卜一叫. 卜~ . . ~ ~ ~ ~ , .

叭 , O~ 叫. 卜~ . 曰曰卜- 书. 口一

沙报叫. ~ . 卜- - - -叫. - . 卜~ . 好。饰
, . . 月

图 1 几种鱼类和哺乳类 G H 基因结构之比较(一 : 内含子
,

. : 翻译的

外显子
,

口 : 转录但不翻译的外显子 )〔弓!自Be
r 和孤二

。l, 19 92 ]

r i‘
.

1 Co 价Ila r iso n o f 恤e G H g 。明 它tr u 。饭r e o f 阳v e r al ft恤e色

。
nd , 。二l地 n (一 : In 让0 朋

,

. : C o肚n g r e g io n ,

口 , T , 。邵r ib e d

a
砚

u n t二n
咖比已re g io 二) [ F 了o m 氏

r a
nd 玩过

e l, 19 9 2」

在 山N A 克隆方面
,

目前已获得了约 18 种鱼。H 的 ‘。N 人 克隆
。

日本的 翻封ne 等[ 19肠〕率先从

大马哈鱼垂体山N A 文库中克隆了 G H 的 。D N A ,

并表明其全长为 11 2ObP
,

包括 6 ,

端以 个 b p 和 3, 端

42 6 个 如 的不翻译序列 以及 630 bp 的 G且前休编码系列
,

其 G且 前体由 210 个氨基酸残基组成
,

其中

? 2 个为信号肤
,

18 8个为成熟 G H 序列
。

我国台湾的 Cba 鳍 等〔1 99 2b〕从白链 田N A 文库中筛选出翻码

G H 的 由N A 克隆
,

并表明其全长为 11 60 b P ,

包括 2 2b p 的 夕 端不翻译区
,

阳ob p 的 G H 前体编码区和
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表 2 鱼类及哺乳类 a H 的氮基酸数目与同源率比较

T a b le Z e口砂
r 如旧n of a m 妞o ac 记 nu . b e r a n d h o m o lo g y 幼

a ly。运

or f坛h a n d 坦压垃m 吕l运n G H

种 类 G E 氨基酸数日 与大麻哈鱼 e H 同源率(男)

湘盯朗6867皿以的拱别肠

888886石
月钊

181818招侣181818

S7的铂肚讯拐拐加甥加

大麻哈鱼

虹 阵

大鳞大麻哈鱼

银大麻哈鱼

白 链

其 组

娜 鱼

大西洋鲤

罗 非 鱼

金 枪 鱼

级 鱼

牛

人

注
:
资料弓l自伊藤祷获以9朗〕和 口协鳍 Y

.

民等 [l 湘Zb 」
。

乐”b p 的 了 不翻译区
.

与大马哈鱼一样
,

白链 G H 前体也由 2 10 个氨基酸组成
.

通过 。N A 克隆方法

目前已经弄清了多种鱼类 G且 的氨基酸序列
。

现将鱼类及哺乳类 e H 一级结构的同源性比较于 表 2.

鱼类 G H 基因(或 山N 人)的获得为大t 生产重组鱼类 QH 和进行
‘

全鱼式”转基因育种研究提供了

可能性和物质基础
。

跳h 姗 等仁19 85 琳大马哈鱼 。H OD N A 重组到大肠杆菌(Es
c

枷‘。几协 。
峨 )中

,

在

色氨酸启动子的控制下
,

成功地表达合成了大马哈鱼 G H 蛋 白
,

产率为菌休总蛋白的 15 劣
。

随后
,

一些

学者相继将蛙缚鱼类
、

罗非鱼和金枪鱼等 e H 的 eD N A 重组到微生物体内
,

并获得了效率不同的表达
.

现将已报道的一些结果汇于表礼 有关哺乳类和鱼类天然 G R 制备物对鱼类生长的促进作用
,

以前的报

道已较为多见〔功。ld o n 等
, 1979 ;陈松林

, 10 92 ]
。

至于重组鱼类胆 的促鉴良作用
,

目前也有一些报

道
.

A 舒场
n 等[ 1蛇日拥重组虹缚 G R 处理虹缚幼鱼

,

当注射剂量为 平g / g 体重时
,

促生长活性最强
,

在 5 周实验结束时
,

实验鱼比对照鱼生长快约 印形
。

圾近
,

PeO 切 r 等〔19 91 二给虹缉幼鱼注射重组大马哈

鱼 G H
,

剂显为 0
.

加g厂g 体重
,

一周注射二次
,

三周后观察到实验鱼的增重为对照组的 器3 形一四生%
,

其

饵料系数也明显降低
。

表 3 鱼类 口妞 c D N ^ 在大肠杆菌成酵母中的表达情况

T a b le 3 E l p r e s . 加n of f坛h G H c D N A 纽 E
.

Co li o r jn y eaa t

种 类
表 达 效 率

(G 丑 占菌体总蛋白的万)

大马哈鱼

大马哈鱼

大鳞大马哈鱼

虹搏 G H I

虹搏 G 且 1 1

罗 非 鱼

E
‘

C0 1i

E
.

C o li

E
.

〔地U

E
。

C劝石

E
,

峨加11

E
.

C o li

E
.

C劝11

醉 母

卫
、

C七11

16形

即绍

1o 万

10 ~ 3仕皿g G H /升

川一加m g G H /升

G R 肖包涵体的加万

2 ~ 3%

5络

S e k in 。
等 [ 1哭压]

伊藤普获【1右8 8 )

11 e w 等〔1明9」

人 g e卫l皿和 价朋〔卫9吕6」
R o n tle

r-- d e lr u e
等〔1的1 ]

R O n 七ie卜d 白 l切
。
等 [ 1的1」

金 抢 鱼

经 细

双如么k a 等仁1铭9〕

队i匆 等〔1佣8」
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克隆鱼类 G H 基因 (或 。D N 人 ) 的另一个目的就是进行转基因鱼研究
。

以前用于转基因鱼构建的

e H 基因大多来自哺乳类(如人)
,

由于种族特异性的存在
,

加之人们对于食用含人 G H 羞因的鱼存有顾

虑
,

因而这些异源基因的应用前景有限
。

应用鱼类自身的的 G R 基因和启动子构建
“

全鱼式
”

转基因鱼

的研究便成了国内外学者共同感兴趣的问题
。

在这一方面
,

美国的 Che 。 等 臼98 9】率先将构建的虹缚

G H 山NA 与R昌V 启动子连结后显微注射到鲤和泥鳅受精卵中
。

在所检测的转基因鱼中
,

大约有 5
.

5男

的纽鱼含有虹缚 G 且 o D N 人 ,

其生长也明显快于对照组 ; 并且发现转基因鱼的后代也比对照鱼生长更快
。

以色列的 F。乃k 旧玛加in 等(1 99 1〕进行了将虹终 G H OD N A 与 R SV 启动子的重组质粒转移到金绸受精

卵的实验
,

并表明外源 心N A 已经整合到受体鱼基因组中
。

我国学者 z h a
叱

, P
.

J
.

等 t 1Og o〕将虹缚

G H o D NA 与 R SV ~ LT R 启动子重组后转移到鲤受精卵中
,

获得了比对照组生长快加 络 的转基因个体 ;

随后
,

又将含银大马哈鱼 G H 山N A 和 R sV 几T R 启动子的重组质粒显微注射到金鱼未成熟卵母细胞

中
,

经体外培养成熟和授精后检测到 22 绍的转墓因个体含有外源 G H o D N A 序列
,

其生长速度也比对

照鱼快约 15 拓仁z地 n g 等
,

1”1〕
。

最近
,

我国学者 z hu
, 2

.

Y
.

等(19 91 )报道了他们构建
详

全鱼式, 鲤科

鱼类 G H 重组基因的结果
。

加拿大的 Du 等 〔1 9淞j 首次将婚鱼抗冻蛋白基因启动子与大鳞大马哈鱼

e且心N A 重组后转移到大西洋蛙受精卵中
,

获得了比对照组生长快 2一6 倍的转基因鱼
。

尽管构建柑全

鱼式
,

转基因鱼的工作开展的时间不长
,

但进展很快
。

相信在不久的将来
,

将会有更多的快速生长的
“

全

鱼式
,

转荃因鱼问世
。

(二) 催 乳 激 素 (PR 工)

PR L 是一类与 G H 相类似的多欧激素
。

PR L 在鱼类的主要功能是调节渗透压和离子平街
,

且与生

长和生殖也有关系
。

鉴于 P R L 的重要生理作用
,

近年来开展了鱼类 P R L 基因克隆的研究
。

K Q

o na

等仁1988 孙大马哈鱼垂体
。D N A 文库中筛选出编码 p RL 的 。D N A 克隆

,

并测定了其核普酸序列
。

该
。D N A 由夕 和 3, 端不翻译区及 P R L 前体编码系列组成

。

由 。D N 人 序列推导出大马 哈鱼 PB L 的前

体为 2 10 个氨基酸组成
,

其中 2 3 个为信号肤序列
, 187 个为成熟 P R L 序列

。

So ng
, 5

.

瓤 1蛇8〕以大鳞

大马哈鱼为材料进行了类似研究
,

表明该种鱼 P R L OD N 人 全长为 110 Ob p ,

包括了 端 18 个bp 和 了 端

407 个 b p 的不翻译序列及 63 3 个 如 的 PR L 前体编码序列
,

P孤 前体由 23 个氛基酸的了巍
:肤及 1 88

个氨基酸的成熟 P R L 系列所组成
。

我国台湾的 Cha 鳍 等仁1 99 队〕克隆了花蟋和白继 P R L 的 祀N A ,

序列分析表明该 。D N 人 全长为1 17 。如
,

包括 30 b p 的 了端不翻译区
、

石IOb P 的 3, 端不翻译区及 63( ,冲

的编码系列
。

花继 P R L 前体也由 23 个氨基酸长的信号胶和 187 个氨荃酸长的成熟 P R L 组成
。

目前

表 4 鱼类
、

鸡和人催乳素(p R L )的氮基酸数t 及其同源率比较

T a ble 4 C办川伴
r认叭 of a m in o 劫ld n u 皿。ber a n d h o . o l吃y

种 类

a u 叭y s 运 of P R L fr o 位 f坛h , 。h玩k e n a n d h从m 色应

卫R L 氨基酸数目 与白绝 r R L 同源率(万) 来

白 缝

花 缝

缝 鱼

大麻哈鱼

大鳞大麻哈鱼

虹 娜

罗非负 I

罗非鱼11

鸡

人

C五妾乃 g 等
,

1 9 9 2 乌

C五a

鳍 等
,

I, 9 2 a

Y a s u d a 等
, i蛇7

Y a 日u d a 等
, 198 6

黝 n g 等
,

1 0 8 8

M o r ”le r
等

,

1韶9

召泊u 七ie r - D o l r n 日
等

,
19 89

且a n l . 等八以拍

O 沁k e
等

,
1哪 1

一99.盯阳即份沁似似那187珊187187璐187188柳琳哪
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已经弄清了几种鱼类 PR L 的一级结构
,

现将几种不同来源的 PR L 的氨基酸数 目及其同源 性示于

表 4o

在获得 P R L e D N人 克隆的基础上
,

伊膝普撇 19 88 醋助于徽生物发酵合成了具有生物活性的大马

哈鱼 P RL 产品
,

其产率为菌体总蛋白的 2一3男
,

压, 等〔19 8幻 将含有大鳞大马哈鱼 PR L oD N A 的

重组质粒转化大肠杆菌成功地表达当搜了 P R L ,

产率为菌体总蛋 白的 2一10 男
。

R “

而
“r es r阳h准e 等

[1 日胡 ; 19 砚〕在罗非鱼和虹缚上进行了类似研究
,

重组罗非鱼 PR L 在大肠杆菌中的表达产率为 1。一

即迎唱I升培养物
。

鱼类 P R L 在水产养殖上应用的研究目前报道还不多
。

鉴于这种激素的主要作用是

调节渗透压和离子平衡
,

因此可望将墓因工程合成的 P R L 应用于徊游性鱼类研究中
。

(三 ) 促 性腺 激 素(G T H )

G T三 是由垂体伺叶细胞合成与分泌的一类塘蛋白激素
。

主要生理作用是刺激生殖细胞的生长
、

发

育
、

成熟
、

排精及排卵等
。

与哺乳类一样
,

组成鱼类 Q里H 的两个亚基 (“ 和幻 分别受两个不同的基因所

控制
,

从而给 GT H 的基因工程研究带来一定困难
。

但近年来
,

仍有一些学者开展了 鱼类 G T且亚荃
O D N人 克隆和表达的研究工作

。

Tri 血 等仁19 8幻 从大鳞大马哈鱼垂体 山N 人 文库中筛选出编码 G TH

君亚基前体的 山NA 克隆
,

该前体由 142 个氨基酸组成
,

其中23 个为信号欣
,

1 19 个为成熟 G T且 声亚

基
。

H e , 等 [ 19 89 3 用大鳞大马哈鱼 G 了H 口亚墓的 eD N A 与 工‘功 da PL 启动子重组后在大肠杆菌中

成功地表达合成了 弃亚基多肤
,

表达产串为菌体总蛋白的 2一5 男
。

最近
, C恤鳍 等 臼。。叼] 用鲤 G TH

。D N A 作探袱Cha ng 等
, 19 58丑从继垂休 。D N A 文库中筛选到分别编码 G TH 。 和 月 亚基的 。N A 克

隆
。

系列分析表明
,

白继 G T H “ 亚墓 。D N A 全长8的b P ,

包括 6 ,

端 3 1b p 和 3 ,

端 4 8 1b p 的不翻译区

以及肠肠P 的编码系列 ; 。 亚基前体共 1 18 个氨基酸
,

其中 2 3 个为信号肤
,

95 个为成 熟 系列
。

白缝

G TH 月亚基 。D N 人 全长 巧64加
,

其中 5’ 端和 3 ,

端的不翻译系列分别为 1 8b p 和 11 0b p ,

编码系列 为

42 3b P 。 户亚基前体共含 143 氨基酸
,

其中触 个为信号肤
,

119 个为成熟 月亚氮 与鲤 G T H 相比
,

缝

G里a 。 亚基有 2个氨墓酸与鲤不同
,

月亚基有 4 个氨墓酸与鲤不同
。

现将鱼类和哺乳 类 G TH 同源 性

比较于表 氏

表 5 鱼类与哺乳类 OT H 亚蕃的同派性比较
4

产

T 叻1. 5 H o 口o lo g y a

na ly s加 of t. 1栩t an d 过a m 姗l协n G T 妞 皿b . 刀lts

济754042红S598竹肠留 G T H

即 G T 且

e G T H

b L H
扫G T H
日臼T H

bL H
刀IL E

b L H 对 hL H
即- 70

汉

印〕G T H 对 心T H

配G T R 对 咐T R
攻召T H 对 b乙H
即G 丁且 对 bFS H
日G T H 对 b兀狂
日G T H 对 b FS R
e O T H 对 m L H

对对对对

4 5ee 4 8

注
:

(劝 曰只〕T R
:
白琏O T 宜 ; 。G T 狂 : 鲤G T 且 ; 毋T H : 大马哈鱼 G TH

: . G
J
工H :

级鱼G T H ;

b L H , b FSH :
牛 毛狂

,

牛FSH 乡 h L H :
人L H ; 功工H :

哺乳类L H
。

(幻 资料引自 Ch an g
,

Y
.

5
.

等【199 0了
。

由上表可见
,

鱼类 G T H “ 亚基之间
,

以及与哺乳类 L卫. 亚基之间存在较大的同源性
,

而 月 亚基的

同源性相对较小
,

从而表明 “亚基在动物进化中较 尹亚基更为保守
,

而这种激素的种族特异性主要通过户

亚基表现出来
。

(四 ) 生长一催乳激素 (Som at of ac tin 洲S L )

肠 是田 年代初日本学者在砚骨鱼类脑垂体中发现的一种新的多从激 素 〔0现 等
,

19 叨 ; 孤
n d ~
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W ~
“r 等

,

1 99 1; 五巨, , 等
,

1 99 1〕
。

一

这种激素与 。且 和 PB乙 同属一个家族
,

起源于一个共同的祖

先分子
。

o no 等仁1 990 〕串先从碟鱼垂体中分离纯化出了SL
,

生化测定表明
,

该种鱼跳 的分子量约 为

2s 以沁 道尔顿
,

由一条肤链组成
,

在N 一

末端有一个糖基化位点
,

因而属于糖蛋白激素
。

同时
,

该研究小组

又从蝶鱼垂体 。N A 文库中克隆了 SL 的 e D N 人
。

序列分析表明跳 。N A 全长约 1以沁 b P ,
包括 Isb p

的 6 ,

端不翻译序列
,

的。饰 的 孚端不翻译序列和 6 9 3b p 的丸 前体编码系列
.

sL 前体由 2 31 个氮基

酸组成
,

其中24 个为信号肤
, 207 个为成热肠 肤链

。

随后
,

助砚
一

w ea ”r 等仁19 91〕从大西洋鳄垂体

中纯化出了 sL
,

吸ka ya江冶 等 [ 19 91 3对大马哈鱼跳 的基因克隆进行了研究
,

并获得了 sL 基因
,

目前

正在侧定其核普酸序列
。

有关sL 确切的生理功能目前还不太渭楚
,

但据初步研究表明
,

鱼类的 SL可能与增强免疫力
,

调节生

长
、

代谢及离子平衡有关
。

科学家们正在研究以期弄清 sL 的真正作用及其基因表达的调节控制等问题
。

三
、

展 望

综上所述
,

基因工程在鱼类多欣激紊研究中已发挥了重要作用
,

其发展势头有增无减
。

在下丘脑激

素中
,

已经克隆了大西洋娃 G 刀R H 基因和白亚口鱼 C R P 的 。D N 人 ,

并测定了其核酸序列
。

除上 述两

种释放激素外
,

从目前国际上的发展趋势及实用价值来看
,

开展鱼类下丘脑生长激素释放激素 (G E R H )

基因分离
、 。D N人 克隆及用于转基因育种的研究

J

可能是今后鱼类下丘脑激素基因工程的发展方 向之

一
。

在鱼类垂体激素中
,

以 G且 基因工程研究进展最快
。

迄今已经克隆了近 即 种鱼类 G三 的基因或
。D 双A ,

且获得了某些鱼类的重组 G 曰 产品
,

下一步即重点研究 G H 制品促进鱼类生长的处理途径
。

如

果将 O H 掺在饵料里进行投喂获得成功的话
,

那么基因重组鱼类 G且 在水产养殖中的应用前景将非常

广阔
。

在这一方面
,

我国目前与国际上差距较大
。

在此
,

笔者建议我国应加强鱼类 G 且 aD N人 克隆及在

微生物体内表达的研究
,

大量生产鱼类 G 亘 产品
。

使我国鱼类基因工程的研究向产业化方向迈进
。

在

构建
“

全鱼式尸转基因鱼方面
,

国外已率先获得了由鱼类 e且 . D N A 和启动子构建的转基因大西洋娃
,

并

观察到明显的快速生长效应
。

我国目前也完戍了草鱼和鲤鱼G H 基因及肌动蛋白基因启动子克隆与重组

的工作
,

正在进行转基因试验
。

在鱼类 G T且基因工程方面
,

目前加拿大和我国台湾的研究较为领先
,

已

分别获得了蛙科鱼类和鲤科鱼类 G 里H 亚基的 。D N A 克隆
,

并将其重组到细菌中进行了表达和大量生

产的试验
。

只要解决了重组 G TH 亚羞的精墓化及 a 和 口链结合等问题
,

重组 G TH 产品可望在鱼类繁

殖中得到推广应用
。

总之
,

只要国家有关主管部门重视
,

加之冰产界同仁的共同努力和协作
,

相信在不久

的将来
,

基 因工程必将在我国水产业中开创一个新的局面
。
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