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摘 要：促性腺激素（GtH，gonadotropin hormone）是垂体合成和分泌的一类重要糖蛋白激素，包括促卵泡生成

素（Fsh，follicle stimulating hormone）和促黄体生成素（Lh，luteinizing hormone），在促进性腺发育和成熟过程中发

挥重要作用。本研究成功克隆了卵形鲳鲹（Trachinotus ovatus）fshβ和 lhβ基因的开放阅读框（ORF，open reading 

frame）序列，fshβ ORF 长度为 363 bp，lhβ ORF 长度为 447 bp。通过荧光定量 PCR 技术（qPCR，quantitative real-

time PCR）检测，发现 fshβ和 lhβ基因在卵形鲳鲹的下丘脑-垂体-性腺轴（HPG，hypothalamus-pituitary-gonadal 

axis）显著表达，在垂体中的表达水平最高，其次是下丘脑和性腺。此外，通过体外实验评估 17β-雌二醇（E2，

17β-estradiol）对卵形鲳鲹垂体组织中 fshβ和 lhβ基因表达的影响。结果显示，10 μmol/L E2处理 6 h后，GtH β亚

基基因的表达被极显著抑制。最后，使用雌激素受体（ER，estrogen receptor）拮抗剂体外孵育卵形鲳鲹垂体组织，

发现广谱性拮抗剂 Fulvestrant、ERβ拮抗剂Cyclofenil和ERα拮抗剂MPP（MPP dihydrochloride）均能够消除E2对

GtH β亚基基因表达的抑制作用。综上所述，研究结果表明E2对卵形鲳鲹GtH的分泌具有负反馈调节作用，为

卵形鲳鲹生殖调控机制提供了有价值的见解。
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In this study， we successfully cloned the open reading frame（ORF） sequences of fshβ and lhβ from 

pompano （Trachinotus ovatus）， with fshβ ORF length of 363 bp and lhβ ORF length of 447 bp. Using 

quantitative real-time PCR（qPCR）， we observed expression of fshβ and lhβ in various tissues of 

pompano， with the highest levels detected in the pituitary followed by the hypothalamus. Furthermore， 

in vitro experiments were conducted to assess the effect of 17β -estradiol（E2） on fshβ and lhβ 

expression in pompano pituitary. Results showed a significant inhibition of fshβ and lhβ expression 

after 6 h of treatment with 10 μmol/L E2. Lastly， using estrogen receptor（ER） antagonists for in vitro 

incubation of pompano pituitary tissue， we demonstrated that broad-spectrum antagonist Fulvestrant， 

ERβ antagonist Cyclofenil， and ERα antagonist MPP dihydrochloride could alleviate the inhibitory 

effect of E2 on fshβ and lhβ expression. Overall， our findings suggest a negative feedback regulation of 

E2 on GtH secretion in pompano， providing valuable insights into the reproductive regulation 

mechanism of pompano.

Key words： pompano（Trachinotus ovatus）； gonadotropin hormones （GtH）； estrogen receptor（ER）； 

17β-estradiol（E2）

促性腺激素（GtH，gonadotropin hormone）在鱼

类生殖调控系统中扮演着关键的角色，其参与下

丘脑 -垂体 -性腺轴（HPG，hypothalamus-pituitary-

gonadal axis）的调节，对性腺发育和繁殖功能的维

持至关重要。下丘脑启动促性腺激素释放激素

（GnRH，gonadotropin-releasing hormone）的 合 成 ，

进而刺激垂体合成和释放GtH，包括促卵泡生成素

（Fsh，follicle stimulating hormone）和促黄体生成素

（Lh，luteinizing hormone），随后通过血液循环作用

于性腺，进而调节性腺功能（Hollander-Cohen et 

al.，2021）。研究表明，鱼类的 Fsh 和 Lh 在功能上

存在差异，两者由不同的 β亚基和相同的 α亚基组

成。Fsh主要促进配子的产生和发育，而Lh则在配

子的最终成熟过程中发挥作用（Banerjee et al.，

2008）。具体而言，fshβ基因表达水平在卵黄形成

期上升，并在产卵前一直保持较高水平。而 lhβ基

因表达则在成熟期达到峰值，这种趋势在卵巢发

育同步的物种中较为常见（Candelma et al.，2017）。

例如，通过对虹鳟（Oncorhynchus mykiss）和大麻

哈鱼（Oncorhynchus rhodurus）血清以及垂体GtH进

行放射免疫检测，发现在性腺不同发育阶段，

GtH 的含量存在显著差异；在精子形成和卵黄生成

期间，血清中Fsh的含量显著高于Lh，而在排卵和

精子释放期间，血清中 Lh 的含量显著高于 Fsh

（Suzuki et al.，1988）。因此，Fsh主要在鱼类性腺发

育的早期起作用，可能涉及雌二醇等性类固醇激素

的调节，进而影响性腺的发育和配子的生成，而Lh

则主要促使卵母细胞和精子的最终成熟，并刺激排

精和排卵。

性类固醇激素是一类甾体激素，通过与特异

性雄激素或雌激素受体相互作用，调节机体性腺

发育（朱妍等，2023）。这些激素向大脑和垂体提供

反馈，对 HPG 轴进行调节，影响促性腺激素的合

成和分泌（Levavi-Sivan et al.，2010；Fontaine et al.，

2020）。17β-雌二醇（E2，17β-estradiol）作为最常见

的类固醇激素，在脊椎动物的生长和发育等多种

生理过程中扮演着重要角色（Yan et al.，2011；

Cleveland et al.，2016）。大量研究报道了 E2 对 lhβ

和 fshβ基因的表达具有直接影响（Lin et al.，2009；

Singh et al.，2009；Avtanski et al.，2014；Li et al.，

2018）。尽管在不同鱼类中探索了E2与Lh和Fsh之

间的相互作用，但性类固醇激素对细胞内过程的

确切影响及其对 Lh 或 Fsh 的调节机制仍未完全阐

明。已有研究表明，E2 能够在体内和体外诱导青

春 期 草 鱼（Ctenopharyngodon idella）垂 体 中 lhβ 

mRNA 的表达及分泌（Qin et al.，2018）。在其他硬

骨鱼类中也观察到了类似的作用，如大西洋黄花

鱼（Micropogonias undultus）（Banerjee et al.，2008）、

日本鳗鱼（Anguilla japonica）（Jeng et al.，2007）和马

苏 大 麻 哈 鱼（Oncorhynchus masou）（Ando et al.，

2004）。然而，在鲑科鱼类、鲤科鱼类、鲇形目和

鲈形目鱼类中，E2对Lh的生成和释放呈现负反馈

效应（Aroua et al.，2007）。此外，E2可以在体内和

体外诱导金鱼（Carassius auratus）（Huggard-Nelson 

et al.，2002）和鳗鱼（Anguilla anguilla）（Aroua et al.，

2007）fshβ mRNA的表达，而在银鲑（Oncorhynchus 

kisutch）（Larsen et al.，1997）和虹鳟鱼（Saligaut et 

al.，1998）中，类固醇激素对 Fsh释放呈现负反馈效
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应。综上所述，类固醇激素对不同鱼类GtH反馈调

节机制仍有待进一步确定，需要进行更深入的研究。

卵 形 鲳 鲹（Trachinotus ovatus）属 硬 骨 鱼 纲

（Osteichthyes）、鲈形目（Perciformes）、鲹科（Carangidae），

是一种重要的海水养殖鱼类。其广泛分布在印度

洋、太平洋、大西洋等热带、亚热带和温带海域

（李远友等，2019），是中国东海、南海、台湾海峡

等地区主要的经济养殖鱼类之一，具有良好的发

展前景（Guo et al.，2021）。卵形鲳鲹体高而侧扁，

尾柄细短，因其无肌间刺、肉质细嫩、鲜美可口

且营养价值高，而深受消费者青睐（郭萌萌等，

2018）。目前，卵形鲳鲹的研究主要集中在病害、

饵料、代谢、人工养殖和育苗技术等方面（区又

君，2005；夏立群等，2012；林川等，2017；Wang et 

al.，2022；Zhao et al.，2022）。GtH 作为鱼类生殖内

分泌调节的研究热点（Candelma et al.，2017），在卵

形鲳鲹中与 GtH 相关的研究却鲜有报道，并且其

与生殖轴的反馈调节机制尚未完全阐明。因此，

深入探究 GtH 在卵形鲳鲹内分泌中的调控作用及

其反馈调节机制显得尤为迫切。

本研究成功克隆了卵形鲳鲹的 fshβ和 lhβ基因

的ORF序列，并对其进行了序列分析和表达研究。

同时，通过使用 E2及其受体拮抗剂对卵形鲳鲹垂

体组织进行了体外培养，旨在探讨性激素对 GtH

的反馈调节机制，为进一步完善卵形鲳鲹的生殖

调控提供理论基础。

1 材料与方法

1. 1　实验材料

卵形鲳鲹购自霞山市场（中国湛江），质量

400~600 g。E2 购自 GL Biochem （吉尔生化，中国

上海）。Fulvestrant（HY-13636，纯度 98%）、MPP 

dihydrochloride（HY-103454，纯度 97%）和Cyclofenil

（HY-W011100，纯 度 98%）购 自 MedChemexpress 

（MCE，美 国 新 泽 西）。 E2 溶 于 无 水 乙 醇 ；

Fulvestrant、MPP dihydrochloride 和 Cyclofenil 溶于

二甲基亚砜（DMSO）中。所有动物实验均经广东海

洋大学水产学院动物研究与伦理委员会批准。

1. 2　RNA 提取及反转录

实验所用卵形鲳鲹（n = 6）经 MS-222 麻醉剂

（Sigma，美国密苏里）麻醉后解剖，收集下丘脑、垂

体、肝脏、肾脏、脾脏、胃、性腺、心脏、肌肉、

鳃和肠组织，在液氮中冷冻，并储存在−80 ℃。使

用Trizol试剂（Invitrogen，美国加利福尼亚）从各种

组织中分离总 RNA，通过 w = 1.5% 琼脂糖凝胶电

泳检测RNA样品的完整性，Nanodrop 2000分光光

度计（Thermo Scientific，美国马萨诸塞）评估 RNA

的 质 量 和 浓 度 。 最 后 ， 使 用 PrimeScriptTM RT 

reagent Kit with gDNA Eraser（Takara，日本大阪）进

行 cDNA合成，产物保存于−20 ℃备用。

1. 3　克隆和测序

利用美国国家生物技术信息中心（NCBI）网站

（https：//www. ncbi. nlm. nih. gov/）查找了卵形鲳鲹

fshβ和 lhβ的开放阅读框（ORF，open reading frame）

序列，引物使用 Primer Premier Software v5.0 进行

设计，并列于表 1 中。以反转录产物为模板进行

PCR（BIO-RAD-C1000，美国加州）扩增。PCR 反应

条件为： 95 ℃ 预变性 5 min； 95 ℃ 变性 30 s，

55 ℃退火 30 s，72 ℃延伸 1 min，此过程共进行 35

个循环；72 ℃复延伸 10 min。并通过 w = 1.5% 琼

脂糖凝胶电泳验证 PCR 产物。提取特定片段并将

其克隆到 pEASY-T3载体（全式金，中国北京）中，筛

选阳性结果送生工生物工程（中国上海）测序。

1. 4　序列分析及进化树的构建

利用ORF finder网站（https：//www.ncbi.nlm.nih.

gov/orffinder/），预测ORF及其编码的氨基酸序列。

利用 Expasy 网站（https：//www. detaibio. com/sms2/

protein_mw.html）计算其相对分子质量、理论等电点

（pI）等基本信息。利用网站 softberry（http：//www.

softberry.com/）对该蛋白的糖基化位点进行预测。使

用 SignalP 5.0网站（http：//www.cbs.dtu.dk/services/

SignalP/）预测信号肽序列。使用MEGA 6.0软件的邻

接法（Neighbor-Joining method）构建系统进化树。

1. 5　卵形鲳鲹 fshβ和 lhβ的组织分布

根据已获得的卵形鲳鲹 fshβ和 lhβ序列设计并

合成用于 qPCR 的引物，结果参见表 1。使用

PerfectStartTM Green qPCR SuperMix （全式金，中国

北京）进行 qPCR，在高通量实时荧光定量 PCR 仪

Light Cycler 480 （Roche，瑞士巴塞尔）上进行 qPCR

实验。反应条件如下：95 ℃预变性5 min；95 ℃变

性30 s，58 ℃ 20 s，72 ℃ 20 s，共40个循环 （收集

信号）；最后72 ℃ 10 min。本研究中的参考基因是

β-actin （Ren et al.，2022），根据阈值周期值测量相对

表达式，并用公式R = 2−ΔΔCt 计算（Livak et al.，2001）。

1. 6　E2 进行垂体组织体外孵育

从卵形鲳鲹中取出垂体组织，并用 M-199 培

养基（Gibco，中国上海）洗涤 3次。然后将垂体组织

分散成组织碎片，转移到24孔培养板中。每孔含有
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2 mL M-199培养基，其中含有青霉素（100 IU/mL）和

链霉素（100 μg/mL）。将组织碎片与φ=5%的CO2在

25 ℃下预孵育2 h。预孵育后，取出培养基并分别用

含有 0.1、1和 10 μmol/L E2的新鲜培养基代替。对

照组（不带E2）和实验组同时孵育。每组做3个重复，

孵育 3、6和 12 h后，收集所有组织碎片进行 RNA

提取。

1. 7　E2 和 ERs 拮抗剂进行垂体组织体外孵育

将卵形鲳鲹解剖取出垂体组织，并用 M-199

培养基洗涤 3次，分散成组织碎片，然后转移到 24

孔培养板中。预孵育后，取出培养基，用含有 E2

和ERs拮抗剂的新鲜培养基代替。垂体组织碎片用

E2 + Fulvestrant，E2 + MPP dihydrochloride 和 E2 + 

Cyclofenil 处理。各组 E2 的浓度均为 10 μmol/L，

Fulvestrant、MPP dihydrochloride 和 Cyclofenil 的浓

度都为 1、10 和 100 μmol/L。孵育 6 h 后，收集组

织碎片进行RNA提取。

1. 8　统计分析

数据显示为平均值±标准误差（mean ± SEM）。

通过单因素方差分析（ANOVA）检验组间数据的

显著差异，然后进行 Duncan 事后检验。概率水

平低于 0.05（P < 0.05）表示具有显著性差异，概

率水平低于 0.01（P < 0.01）表示具有极显著性差

异。所有统计检验均使用统计分析软件 SPSS 22

（SPSS，美 国）进 行 分 析 。 使 用 GraphPad Prism 

8.0.2 作图。

2 结 果

2. 1　克隆和序列分析

卵形鲳鲹 fshβ cDNA 序列的 ORF 长为 363 bp，

编码 120个氨基酸，相对分子质量为 13 090，理论

等电点（pI）为 5.39，此外，在Fshβ氨基酸序列中含

有一个N-糖基化位点为NISV。预测Fshβ前体具有

一个由 17个氨基酸组成的信号肽。lhβ cDNA序列

的 ORF 长为 447 bp，编码 148 个氨基酸，MW 为

16 550，pI为 5.38，在 Lhβ氨基酸序列中也含有一

个 N-糖基化位点为 NQTV。预测 Lhβ 前体具有一

个由31个氨基酸组成的信号肽。

2. 2　卵形鲳鲹 Fshβ 和 Lhβ 系统进化树分析

运用邻位相连算法构建卵形鲳鲹与其他脊椎

动物 Fshβ 和 Lhβ 的系统进化树，以确定卵形鲳鲹

Fshβ 和 Lhβ 的进化关系。结果表明，脊椎动物

Fshβ 聚类为一个独立的进化分支，而 Lhβ 则聚类

为另一个独立进化分支。其中卵形鲳鲹 Fshβ 与军

曹鱼（Rachycentron canadum）和黄尾鰤鱼（Seriola 

lalandi）等鱼类亲缘关系较近，Lhβ与盲曹鱼（Lates 

calcarifer）、尼罗尖吻鲈（Lates niloticus）和高体鰤

（Seriola dumerili）等鱼类亲缘关系较近（图2）。

2. 3　卵形鲳鲹 fshβ和 lhβ的组织分布

利用 qPCR 技术检测 fshβ和 lhβ基因在卵形鲳

鲹不同组织中的表达模式（图 3）。本研究结果表

明，两者均在卵形鲳鲹垂体中的表达量最高，其

次是下丘脑。此外，fshβ在性腺中的表达量较高，

在其他组织中的表达量较低。

2. 4　E2 体 外 孵 育 卵 形 鲳 鲹 垂 体 对 fshβ 和 lhβ 

mRNA 表达的影响

E2体外孵育卵形鲳鲹垂体结果显示，0.1 μmol/L

的 E2 在孵育 3 h 后，显著抑制了 fshβ的表达。在

处理 6 h后，0.1 μmol/L和 1 μmol/L的 E2显著地抑

制了垂体中 fshβ的表达，10 μmol/L 的 E2 极显著

表1　卵形鲳鲹 fshβ和 lhβ基因克隆及qPCR的引物

Table 1　Cloning and qPCR primers of fshβ and lhβ genes in pompano

基因

fshβ

lhβ

fshβ

lhβ

β-actin

引物

fsh-F

fsh-R

lh-F

lh-R

fsh-Q-F

fsh-Q-R

lh-Q-F

lh-Q-R

β-actin-F

β-actin-R

序列（5′-3′）

CAGAGGATGCAGCTGGTTGTC

GAGGATTTTCTTTAAAAAGAC

GACTATGGCTGTACAGGTCAG

GACTAGTAGTAGAACGGTATG

CAGCAGTGTTGGCAGTGGCG

GGTAGATGACACCCTCTGGACA

CTCTGGAGAAGGAGGGCTGC

AGCCACAGGGTAGGTGACGGTAGG

GAGAGGTTCCGTTGCCCAGAG

CAGACAGCACAGTGTTGGCGT

目的

克隆

克隆

克隆

克隆

qPCR

qPCR

qPCR

qPCR

内参基因

内参基因
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地抑制了 fshβ的表达，处理 12 h后，仅 0.1 μmol/L

的 E2 对 fshβ有显著影响。处理 6 h后，3种浓度的

E2都极显著地抑制了垂体中 lhβ的表达，而处理 3

和 12 h， E2 对 lhβ mRNA 的 表 达 均 没 有 显 著

影响。

2. 5　E2 及 ERs 拮抗剂体外孵育卵形鲳鲹垂体对

fshβ和 lhβ mRNA 表达的影响

E2 联合 ERs 拮抗剂离体孵育卵形鲳鲹垂体，

结果显示，加入 Fulvestrant、MPP dihydrochloride

和 Cyclofenil 均可显著减弱 E2 处理对 fshβ和 lhβ的

下调作用，Fulvestrant处理对减弱 fshβ的下调作用

呈剂量依赖性，10 和 100 μmol/L 可极显著地减弱

lhβ的下调作用。而Cyclofenil仅在 100 μmol/L时对

减弱 fshβ和 lhβ的下调作用具有极显著差异。MPP 

dihydrochloride 也仅在 100 μmol/L 时对减弱 fshβ的

下调作用有极显著差异，而在 10 和 100 μmol/L 时

都极显著地减弱了 lhβ的下调作用。

3 讨 论

GtH 是一种重要的生殖调控激素，在调节性

类固醇激素的分泌、启动生殖周期、促进生殖

细胞的产生、成熟和排放等方面发挥着至关重

各物种的NCBI登录号分别为

Fshβ： Rachycentron canadum ANJ46815.1， Seriola lalandi AEF32395.2， Scatophagus argus AQS95492.1，

Danio rerio AAR84282.1， Homo sapiens ABM88373.1， Mus musculus AAA92804.1； 

Lhβ： Lates calcarifer XP_018516302.1， Lates niloticus AKE14362.1， Seriola dumerili XP_022603873.1，

Danio rerio AAV31153.1， Mus musculus EDL22853.1， Homo sapiens KAI4043840.1。

图2　Fshβ和Lhβ系统进化树

Fig. 2　The phylogenetic tree of Fshβ和Lhβ

下划线为信号肽；方框为N-糖基化位点；*为终止密码子。

图1　卵形鲳鲹 fshβ和 lhβ的ORF序列及其推导的氨基酸序列

Fig. 1　The ORF sequences of pompano fshβ and lhβ and their deduced amino acid sequences
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要的作用（周兰等，2005）。目前，已有多种硬骨

鱼类的 GtH 亚基的编码基因被克隆和分析，例如

半 滑 舌 鳎（Cynoglossus semilaevis）（Shi et al.，

2015）、 高 体 魳（Nyuji et al.，2016）、边尾平鲉

（Sebastes taczanowskii）（Yamaguchi et al.，2021）和日

本鲈鱼（Lateolabrax japonicas）（Chi et al.，2015）等。

数据以平均值±平均标准误差表示（n = 6），* P < 0. 05，** P < 0. 01。

图3　卵形鲳鲹中 fshβ和 lhβ的组织分布

Fig. 3　Tissue expression of fshβ and lhβ in pompano

* P < 0. 05，** P < 0. 01。

图4　E2体外孵育对卵形鲳鲹垂体 fshβ和 lhβ表达的影响（n = 3）

Fig. 4　In vitro effects of E2 on pituitary fshβ and lhβ expression in pompano (n = 3)

* P < 0. 05，** P < 0. 01。

图5　E2及ERs拮抗剂体外孵育对卵形鲳鲹垂体 fshβ和 lhβ表达的影响（n = 3）

Fig. 5　In vitro effects of E2 and ERs antagonists on pituitary fshβ and lhβ expression in pompano (n = 3)
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本研究成功克隆了卵形鲳鲹 fshβ和 lhβ基因的ORF

序列，长度分别为 363 和 447 bp，分析发现 Fsh 和

Lh蛋白均含有一个 N-糖基化位点，这与其他鱼类

的研究结果一致（陈圣毅等，2014；杨国坤等，

2016）。N-糖基化位点在蛋白质的生物合成、稳定

性、细胞内运输和亚细胞定位等生物学过程中发

挥着关键作用，确保了激素的生物学效力（Wang 

et al.，2020）。此外，系统进化树结果显示，Fsh与

军曹鱼和黄尾鰤鱼等鱼类有较近的亲缘关系，而

Lh 与盲曹鱼和高体鰤等鱼类有较近的亲缘关系，

与哺乳动物的亲缘关系较远，符合传统的分类学

地位。

本研究对卵形鲳鲹的 11个组织中 fshβ和 lhβ基

因的表达水平进行了检测。结果显示，卵形鲳鲹

的 fshβ和 lhβ基因在HPG轴中显著表达，其中在垂

体中表达水平最高，其次是下丘脑和性腺。此外，

在其他组织中也有不同程度的表达。类似地，在

斑马鱼（So et al.，2005）和金头鲷（Sparus aurata）

（Meiri et al.，2004）中，fshβ和 lhβ也在垂体中具有

较高的表达。此外，在其他鱼类中，例如斑马鱼

的肾、肝脏等组织（So et al.，2005），半滑舌鳎（Shi 

et al.，2015）、南方鲇（Silurus meridionalis）（Wu et 

al.，2009）和大西洋鳕（Gadus morhua）（Mittelholzer 

et al.，2009）的卵巢中也检测到 fshβ和 lhβ的表达。

这表明，fshβ和 lhβ在鱼类的多种组织中广泛表达

是一种普遍现象，暗示了 GtH 可能参与调节鱼类

的多种生理过程。然而，GtH在其他组织中的具体

作用仍需进一步的实验探究。

现有研究表明，类固醇激素对 GtH 的合成和

分泌具有双重调控作用。在人类、鸟类和鱼类中

观察到，当机体内性激素水平低于正常值时，存

在正反馈调节机制，从而促进 Lh 的分泌；然而，

当性激素水平较高时，则会抑制 GtH 合成释放及

其编码基因的表达，呈现负反馈调节机制（胡健

饶，2001）。在垂体水平上，E2 可直接刺激青春期

早期斑马鱼垂体原代培养细胞中 lhβ的表达（Li et 

al.，2018），在黄花鱼和日本鳗鱼中，通过注射 E2

短时间刺激后，检测其垂体中 lhβ的表达水平，发

现 E2 可以显著促进 lhβ mRNA 的表达（Jeng et al.，

2007；Banerjee et al.，2008）。这些研究结果表明，

在性未成熟鱼类中，雌激素对 Lh的合成和释放呈

现正反馈作用。成熟的虹鳟鱼中，发现注射 E2会

降低循环 Lh 水平（Billard et al.，1977），雌性和

雄性成熟鲑鱼在经过 E2 处理后体内也出现了负

反 馈（Dickey et al.，1998）。在成熟期的欧洲鲈

（Dicentrarchus labrax）（Mateos et al.，2002）、金鱼

（Akito Kobayashi et al.，2000）和 银 大 麻 哈 鱼

（Dickey et al.，1998）等鱼类研究中，雌激素也表现

出负反馈作用。本研究发现，不同浓度的 E2对卵

形鲳鲹 fshβ和 lhβ mRNA 的表达有不同程度的抑

制作用。体外孵育卵形鲳鲹的垂体组织 3 h 后，

0.1 μmol/L 的 E2 显著抑制了 fshβ mRNA 的表达。

体外孵育 6 h后，3种浓度的E2以剂量依赖的方式

显著抑制 fshβ和 lhβ mRNA的表达。然而，在处理

12 h 后，低浓度的 E2 显著抑制了 fshβ mRNA 的表

达，中浓度和高浓度不影响 fshβ mRNA 的表达，

推测 E2的浓度可能影响其反馈调控机制。而经过

长时间处理，中浓度和高浓度 E2 对 fshβ和 lhβ 

mRNA 的表达没有显著影响，这可能是垂体对 E2

的敏感性降低，存在“脱敏反应”。之前在牛蛙

（Rana catesbeiana）（McCreery et al.，1982）和虎纹蛙

（Hoplobatrachus rugulosus）（李远友等，1998）中也

报道了类似的现象，当用高浓度的GnRH长期刺激

垂体，会降低GtH分泌细胞对GnRH的敏感性，即

产生脱敏反应。

E2 主要通过雌激素受体对 GtH 的合成和释放

发挥反馈调节作用，这在多种硬骨鱼中观察到

（Mommsen et al.，1986；Menuet et al.，2004；Marlatt 

et al.，2008；Davis et al.，2009；Dominguez et al.，

2014）。E2 能够显著抑制下丘脑中 gnrh mRNA 的

表达，但这种抑制作用可以被 ERs 拮抗剂消除

（Ng et al.，2009）。研究结果表明，高浓度 E2 能够

在体外抑制卵形鲳鲹垂体中 fshβ和 lhβ mRNA 的

表达。此外，通过使用 3种 ER 拮抗剂进一步证实

了 E2 通过 ERs 抑制卵形鲳鲹垂体组织中 fshβ和

lhβ的表达。目前用于抑制雌激素受体的拮抗剂主

要有 3 种。Fulvestrant是一种广谱雌激素受体拮抗

剂，能竞争性地抑制E2与ERs的结合，通过阻断和

加速 ERs 蛋白的降解，从而有效阻断雌激素通过

ERs的信号传导（Osborne et al.，1995），广泛用于抑

制脊椎动物雌激素的活性（Osborne et al.，2004）。

MPP dihydrochloride对 ERα 具有很强的拮抗活性，

而对 ERβ 既不具有激动作用，也没有抑制作用

（Zhou et al.，2009）。Cyclofenil 是一种选择性雌激

素受体调节剂，对 ERβ 的亲和力高于对 ERα 的亲

和力（Seo et al.，2006）。本研究结果表明，ERs拮

抗剂Fulvestrant、MPP dihydrochloride 和 Cyclofenil

都能有效阻碍 E2 与其受体 ERs 结合，从而消除

E2 对 Fsh 和 Lh 的抑制作用，其中 Fulvestrant 的作

用效果最好。

178



第 1 期 黄春艳，等：卵形鲳鲹促性腺激素β亚基的克隆鉴定及其受雌二醇的调控

综上所述，本研究证实了 E2可通过雌激素受

体抑制卵形鲳鲹中 fshβ和 lhβ基因的表达，从而在

生殖调控中发挥着重要作用。该研究有助于增进

对神经内分泌调控的理解，指导 E2生理功能的研

究，也为鱼类或其他脊椎动物的相关研究提供了

有价值的参考。
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