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摘　要：鱼类的性别决定机制极其复杂，受到外源性激素、外界环境因素和遗传因素等多方面的影响。

因此，鱼类性别决定机制的研究不仅对我们控制鱼类的性别有帮助，也将使我们对脊椎动物性别决定的

可塑性有一个全面的了解。该文对影响鱼类性别决定的各种因素及其研究前景和发展趋势进行综述。
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Influencing factors of sex determination in fish
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Abstract：Sex determination of fish is extremely complex and can be affected by exogenous hormones,

environmental factor and genetic system. Sex determination research in fish will help us to achieve sex control

and eventually benefit the aquaculture. In particular, the research will also provided important insight into the

plasticity of the sex determination process in vertebrates. In this article, we review various influencing factor of

sex determination in fish and its research prospect.
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鱼类的性别决定不同于哺乳动物仅仅是由性染

色体决定的，而是在遗传物质以及外部因子相互作

用下实现的，其雌雄异体和一些雌雄同体以及发育

过程中的性逆转类型导致了鱼类性别决定的复杂

性。在水产养殖中，人为的控制养殖鱼类的雌雄比

例，或者进行单性养殖可以提高经济效益。为了将

鱼类性别决定很好地应用于生产实践中，人们对其

机制进行了广泛的研究，以下就影响鱼类性别决定

机制的各种因素做一些简单的概括，主要集中在外

源性激素、外界环境(温度、种群密度、p H、含

氧量等等)以及遗传因素(性染色体、性别决定基因)

等方面[1-3]。

1　外源性激素

大量的研究表明，外源性激素能够诱导鱼类发

生性逆转 [4-7]，一般认为雄激素为甲基睾酮，雌激

素为雌二醇、雌酮等。石斑鱼(Epinephelus)存在天然

性逆转现象，即使在雌性发育阶段，性腺中依然存

在着雄性生殖细胞，随着雄激素的诱导，石斑鱼便

向着雄性化的方向发展。李广丽等[8]以10 mg/kg 剂量

的17α甲基睾酮处理2龄雌性赤点石斑鱼(E. akaara)，

结果显示17α甲基睾酮可诱导赤点石斑鱼发生不同

程度的性逆转。在性激素作用机制方面，方永强等[9]

通过对服用17-β 雌二醇实验组和对照组幼年鲻鱼

(Mugil cephalus)脑各部和性腺进行芳香化酶的定

位，发现17-β雌二醇对鲻鱼雌性化的机制可能是通

过芳香化酶介导的。外源性激素浓度高低、处理时
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间长短对鱼类的诱导会产生不同的影响，储张杰[10]

报道低浓度(10 mg/kg)的戊酸雌二醇对黄鳝的性逆

转存在一定的抑制作用，但仍然存在性逆转个体。

通过不同浓度的 1 7 - β 雌二醇作用于半滑舌鳎

(Cynoglossus semilaevis)，研究者发现4种浓度

(1 μg/L、3 μg/L、10 μg/L、30 μg/L)的 17-β雌
二醇处理后的雌性率分别为 74%、82%、88% 和

97%，与对照组差异显著，并且认为17-β 雌二醇

的作用并不影响半滑舌鳎的正常生长活动[11]。通过

使用外源性激素在性腺分化的关键时期处理鱼类，

从而得到单性种群的方法，在青鳉(Oryzias latipes)、

莫桑比克罗非鱼(Oreochromis niloticus)、尼罗罗非

鱼(O. niloticus)等都已获得成功[12]。通过外源激素

的作用获得高比例的单性种群鱼类使得人们认识到

在鱼类个体发育过程中，外源性激素可作为鱼类性

别分化的重要因素。

2　外界环境

鱼类属于变温动物，外界的环境发生较大的变

动时，其性别变化也将可能随之改变，有些鱼类甚

至完全依靠外界环境[13]。因此，鱼类的性别决定

有基因型性别决定(genetic sex determination, GSD)

和环境型性别决定(environmental sex determination,

E S D ) 两种类型。目前研究表明，温度、种群密

度、pH、含氧量等外界环境在不同程度上影响着

鱼类的性别[14]  ：(1)温度。温度的研究最多，并且

越来越多的鱼类被证明其性别决定受温度和基因双

重调节[15, 16]。大西洋月银汉鱼(Menidia menidia)在高

温和低温情况下雌雄比例不一，随着温度的升高雄性

比例增加，相反随着温度的下降雌性比例升高[17]，

这也是首次发现环境决定鱼类性别变化的报道。岳

敏娟等[18 ]把 12 d 的鲫鱼仔鱼分成七组，分别用

(16±1) ℃、(20±1) ℃、23～25 ℃、(27±1) ℃、

(30±1) ℃、(32±1) ℃、(34±1) ℃培育28 d，结果

显示在(30±1) ℃时雌性比例达到86%，随后向雌

性发展。同样，鲶鱼(lctalurus punctuatus)[19]、大

马哈鱼(Oncorhynchus nerka)[20]和江黄颡鱼

(Pseudobagrus vachelli)[21]也是随着温度的升高逐渐

向雌性化发展，温度的变化导致了鱼类体内类固醇

以及雌二醇激素的调节发生变化[13]。温度决定热敏

感鱼类的性别，即温度依赖型(temperature-depen-

dent sex determination，TSD)已成为普遍接受的观

点，然而，Ospina-A’ lvarez等[22]通过分析59种温度

依赖型鱼类的实验数据，认为鱼类温度依赖型只是

鱼类性别变化的特例，并不是广泛存在于鱼类

中，且并非完全依赖于温度。然而，一些鱼类的

生育能力可能会因为温度对其性别比例的改变而受

到影响。 (2)种群密度。Davey等[23]发现在日本鳗鲡

(Anguilla japonica)中高密度的养殖会导致较高的雄

性比例，因此认为种群密度可能是引起日本鳗鱼性

别变化的重要影响因素。Francis[24]发现单独饲养的

叉尾斗鱼(Macropodus opercularis)倾向发育成雄性，

而群体饲养则分化为雌性。 (3)pH。在pH 6.2条件

下剑尾鱼(Xiphophorus helleri)全部发育成雄鱼，而在

pH 7.8条件下有98%发育成雌性[25]。同样，Oldfield[26]

在紫鲷(Pelvicachromis pulcher)中发现在pH 4~5条

件下有90%向雄性变化，而在中性条件下有90%向

雌性变化。 (4)含氧量。Shang 等[27]通过对斑马鱼

(Danio rerio)的缺氧实验发现，在缺氧(0.8mg O2/L)

条件下斑马鱼的雄性数量比为(74.4±1.7)%而对照

组(5.8mg O2/L)的雄性数量比为(61.9±1.6)%。缺氧

已被证明可导致斑马鱼在受精24 h内细胞凋亡类型

的改变，而斑马鱼细胞凋亡与卵巢向精巢的转变过

程有关，所以可以利用含氧量的改变使斑马鱼雌性

比例发生变化[28]。以上的研究仅仅单独讨论一个因

素对鱼类性别决定的影响，但是外界环境的多样性

变化就决定了多种环境因素可协同作用于鱼类的性

别变化，现在的研究还很难完全模仿外界环境，有

待以后的进一步研究。环境对鱼类性别决定的影响

有利于我们了解鱼类生存和生长机理，在人工养殖

方面，应科学合理利用外界环境的变化影响鱼类雌

雄比例，为养殖业提供帮助。

3　遗传因素

3.1　染色体

鱼类同高等脊椎动物相比其性染色体具有多种

形式，动物的所有性染色体类型在鱼类都可以找

到。一般认为鱼类染色体组型主要分为 5 种：(1)

X X /X Y 型。这种类型同哺乳动物相似，也是很多

鱼类所具有的染色体组型，属于异型雄鱼和同型雌

鱼[29-31]， 如大部分鲑科鱼类。 (2)ZW/ZZ型。这种

类型刚好与 XY 型相反，雌性个体的性染色体组成

为 Z W 、雄性个体的性染色体组成为 Z Z ，此时，

雄性个体产生的精子的性染色体只有一种——含Z

染色体，雌性个体可以产生含 Z 或 W 的两种卵子，

例如花鲈(Lateolabrax japonicus)[32]。 (3)常染色体

型。此种鱼类没有性染色体，其性别是由常染色体

上多个基因共同决定的，例如斑马鱼[33]。 (4)ZO/ZZ
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和 XX/XO 型。这种类型属于雌雄异配型，前者为

雌性配子异性，后者为雄性配子异性，例如短颌鲚

(Coilia brachygnathus)[34]。 (5)X1X1X2X2/X1X2Y型。

这种类型属于复性染色体决定型，例如新月鱼

(Xiphophorus maculatus )[35]，该类型主要是由于常

染色体和性染色体之间以及性染色体之间发生的染

色体融合所致。已有学者提出了鱼类性染色体的转

移机制(性别决定基因的转移、新的性别决定基因

在常染色体上的转移、性染色体与常染色体之间的

融合)[36]。为了更好地了解性染色体的进化机制，

Joseph等[37]通过遗传图谱以及分子遗传学的方法分

析了刺鱼科(Gasterosteidae)的多种性染色体型，发

现雄性三刺鱼(Gasterosteus aculeatus)的19连锁群

( L G 1 9 ) 中有异常的性染色体 X Y ；而在九刺鱼

(Pungitius pungitius)中LG12存在异常的性染色体

XY；在黑斑刺鱼(G.wheatlandi)中LG12的一个拷贝

与LG19 衍生的一个 Y 染色体发生融合，从而形成

了X1X2Y染色体型；但在七刺鱼(Culaea inconstans)

和四刺鱼(Apeltes quadracus)中却没有发现染色体融

合现象。

3.2　性别决定基因

鱼类的性别决定和分化的分子机制一直是人们研

究的重点，许多性别决定和分化相关的基因已被研

究[38-40]。Matsuda等[41]利用青鳉研究得出两种性别连

锁基因，分别是SL1和SL2。Almeida-Toledo等[42]

用 C带技术发现裸背鱼目(Gymnotiformes)的雄鱼Y

染色体上存在少量的G+C 丰富带，并且认为可能与

鱼类的性别分化有关。以下将分别阐述影响鱼类性

别决定的几个主要基因。

3.2.1　Sox基因家族

1990年，Sinclair等[43]在人体的Y染色体上克

隆到了性别决定基因sry (sex determining region,Y)。

在随后的研究中发现，在其他一些动物中也存在sry

的同源基因，这些基因都具有HMG盒(high mobil-

ity group box)序列(编码79个氨基酸的保守序列)，

现在人们把sry产物及HMG基因序列区具有60% 以

上相似性的基因统称为sox 基因(SRY- box gene)。

sox基因在许多高等动物性别决定和分化以及早期胚

胎发育中具有重要的作用。在鱼类，sox 基因一直

是人们研究性别决定机制的重点。最早在1990年，

Gubbay等[44]在鱼类中确认了sox基因的存在，其中

最受重视的基因是sox9基因，并且发现sox9基因具

有两个不同序列的拷贝。在斑马鱼中确认有两种

sox9基因，分别命名为sox9a和sox9b，它们都具有

HMG — bo x，并且可以结合 AACA A A G 识别位点，

sox9a 和 sox9b在斑马鱼成体中的表达模式不一样，

sox9a 呈现泛表达模式，在脑、肾、肌肉、精巢、

胸鳍中都有表达；而sox9b仅仅在卵巢中被检测到[45]。

Takamatsu等[46]在虹鳟(Oncorhynchus mykiss)中发现存

在两种sox9基因并且只在精巢中表达。Zhou等[47]在

黄鳝(Monopterus albus)研究中同样发现了sox9a和

sox9b两个基因且在卵巢和精巢均有表达。Chang等[48]

通过Northern杂交发现，大鳞副泥鳅(Paramisgurnus

dabryanus)sox9基因在大鳞副泥鳅精巢中高度表达并

且和精巢的形成和分化有一定的联系。Yao等[49]在

石斑鱼的研究中拟揭示sox3基因是否决定配子向两

种不同的方向进行，结果证明sox3基因潜在调控卵

子的发生和配子的分化。到目前为止，sox 基因家

族普遍存在于鱼类中，并且和鱼类的性别决定机制

有重要的联系。

3.2.2　芳香化酶基因

几乎在所有的脊椎动物中都含有芳香化酶，它

可以使睾酮转变成雌二醇，内源性地导致雄性向雌

性逆转，在类固醇代谢过程起关键作用[50]。哺乳动

物仅有一种芳香化酶，而鱼类却有脑型和性腺型两

种芳香化酶[51, 52]。在鱼类的大脑以及垂体中存在大

量的芳香化酶并且比其他脊椎动物要多出100~1 000

倍[53]。在斑马鱼中 cyp 19 基因产物为芳香化酶，

Chiang等[54]报道斑马鱼的cyp19基因分为cyp19a和

cyp19b两种，并且cyp19a主要在性腺表达，而cyp19b

主要在脑部表达。周鹏[55]在大黄鱼(Larimichthys

crocea)中得到了cyp19a和cyp19b全长cDNA，通过

qRT-PCR发现cyp19a在精巢和卵巢中表达量显著高

于其他组织，其中卵巢的表达量要高于精巢，而

cyp19b 在端脑、中脑、下丘脑、脾和肝中有较高

表达，在雄性大黄鱼中的血液中表达量最高。邓思

平等[56]采用同源克隆策略获得了半滑舌鳎的脑型芳

香化酶基因(P450aromB)全长 cDNA，通过分析得

出P450aromB 仅在大脑、皮肤、鳃和性腺中表达，

且大脑中的表达量远远高于其他组织，在经过甲基

睾酮和高温诱导的处理之后，脑中的芳香化酶表达

量大大降低。李伟等[57]同样在黄鳝中克隆得到了脑

型芳香化酶基因，该基因主要集中在脑和性腺中表

达，在皮肤中表达量较低，在其他组织未检测到。

李广丽等[58]同样在赤点石斑鱼中克隆出了两种芳香

化酶基因，这两种芳香化酶基因在大脑和性腺中均

有表达。Kitano 等[59]对日本比目鱼(Paralichthys

olivaceus)的芳香化酶的作用机制进行了研究，他们
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用两种不同的温度18 ºC和27 ºC来饲养比目鱼，温

度高的全部为雄性，同时体内的芳香化酶含量也相

应的下降。以上研究表明，芳香化酶基因是影响鱼

类性别决定和分化的重要因素，研究该基因的表达

以及作用机制可为将来鱼类的性别控制起重要作用。

3.2.3　Dmrt1基因

Dmrt1 基因是Dmrt 基因家族的一个重要成员，

它具有一个锌指样的DNA 结合结构域，称为 DM 结

构域，在动物性别决定中发挥重要作用。Raymond

等[60]最早在人类中克隆出Dmrt1基因，并且认为该

基因为性别分化基因，与雌雄性别发育有关，

Dmrt1 基因缺失会导致性逆转。在鱼类，Dmrt1 已

从虹鳟（Oncorhynchus mykiss）、尼罗罗非鱼、斑

马鱼、青鳉等[61-64]鱼类中克隆得到。Guan 等[62]在

罗非鱼中的卵巢和精巢中分别克隆到了 Dmrt1 和

DMO(DM-domain gene in ova)基因，研究发现在XX

雄鱼的精巢中有 Dmrt1 的表达，而 DMO 则未检测

到，由此得出 Dmrt1 和 DMO 是性别决定的下游基

因，而Dmrt1 则与精巢的形成有关。Matsuda 等[65]

在研究青鳉性腺分化的表达形式和位点的过程中，

发现Dmrtl 基因参与了精原细胞的分化，而DMY基

因调控生殖细胞的性别分化和繁殖过程。邓思平

等[66]克隆了半滑舌鳎Dmrtla的全长序列，分析表明

Dmrtla仅仅在半滑舌鳎的精巢中表达，在通过甲基

酮和高温诱导成雄鱼的精巢中有表达，而对照组却

没有表达，由此可知Dmrtla可能与半滑舌鳎的性别

决定机制有关。Nanda 等[67]发现青鳉中Dmrt1 的同

源基因-Dmrt1Y，此基因与Dmrt1 基因同源性达到

85%，含有 DM 结构域并且在青鳉的性别决定中起

非常重要的作用。由以上研究推断Dmrt1 基因广泛

参与了鱼类的性别决定和分化过程。

3.2.4　DAX-1基因

在哺乳动物中DAX-1基因是参与性别决定的一

个重要基因，现在普遍认为DAX-1 基因是一个较强

的转录抑制子，并且位于 X 染色体上的反转录区。

DAX- 1 的拮抗作用在哺乳动物中导致其向雌性发

展。Nachtigal 等[68]研究表明DAX-1 可能通过抑制

SF-1 和 WT-1 的相互作用来影响性别。Wang 等[69]

在罗非鱼中发现DAX-1 基因在性别分化过程中含量

发生显著变化，通过定量PCR发现该基因在雄性罗

非鱼的大脑、肌肉、肠中的表达要高于雌性罗非鱼。

目前还不能确定 DAX-1 是鱼类性别决定的必要基

因，但其在性别决定和分化的作用值得进一步研究。

3.2.5　AMH基因

A M H 基因被称为缪勒氏体抑制基因，它的表

达使雄性体内的缪勒氏管退化，阻止其发育成雌性

生殖器官。在哺乳类中，A M H 参与缪勒退化，抑

制性腺发育时芳香化酶的表达[70]。鱼类虽然缺乏缪

勒氏管，但是 AMH 在鱼类性腺的发育中具有重要

的作用。研究发现在日本鳗鲡中存在一个 AM H 相

关基因eSRS21(鳗鲡精子发生相关皮质21基因)，该

基因主要在赛尔托利细胞(Sertoli cells)，属于细精

管的一部份，是睾丸的营养细胞。它是由促滤泡成

熟激素(FSH)所启动，并在其细胞膜上有促滤泡成

熟激素受体(FSHR)，在精子发生过程中哺育成长中

的精子细胞中表达，并且对11-酮基睾酮进行下游

调节，从而诱导精子发生，这表明 AM H 相关基因

在生殖方面有重要功能，并且可能参与性别决定和

性别分化[71]。在斑马鱼中，已获得 AMH 的 cDNA，

并发现该基因专一地在性腺中表达，通过原位杂

交，发现 AMH 主要在精巢的赛尔托利细胞和卵巢

的卵泡层中表达[72]。

3.2.6　WT1基因

　　在哺乳动物中，W T 1 可以抑制细胞分裂和分

化，并且影响间质细胞形成精巢。它是一种调控尿

殖嵴发育的基因，在胚胎发育早期尿殖管道的发育

中起重要作用。WT1 在鱼类中也参与芳香化酶基因

的调控，Nakamoto 等[73]发现在罗非鱼中WT1 对芳

香化酶 Cyp 1 9 a 起调控作用。WT 1 基因可以分为

WT1a 和 WT1b，在肾脏和性腺中都有表达。在斑

马鱼中WT1 基因主要在肾脏的中胚层表达，但与性

腺的分化和决定机制的关系还需要进一步的研究[74]。

3.2.7　Cyp11a1基因

cyp11a1基因编码细胞色素P450，从而调控体内

类固醇激素的表达，是类固醇激素重要的调控因子，

在性腺发育以及性别分化中占重要位置。在哺乳动物

中cyp11a1基因主要在肾上腺以及生殖腺中表达[75]。

在成体斑马鱼中cyp11a1基因主要在肾上腺以及生殖

腺中表达，与哺乳动物相同[76 ]。另外，研究表明

cyp11a1基因在斑马鱼早期卵母细胞的细胞质中表达，

在胚胎的发育中可作为母源性的转录本存在[77, 78]。

3.2.8　其他基因

除了以上的几种基因以外，鱼类的性别决定还

需要其他各种基因的调控。存在青鳉中的 DM Y 基

因，虽然并不是在所有的种系中存在，但 DM Y 与

精巢的发生和分化具有直接的关系，它的突变可以
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导致鱼类向雌性方向发展[65]。Chai等[79]研究了斑马

鱼Ftz-F1同源基因ff1b在发育中的表达，认为其与

斑马鱼性别分化有一定的关系。Nakamoto等[73]在青

鳉鱼中发现SF1和Foxl2对芳香化酶基因cyp19a具有

调控作用，cyp19a的重要激活因子是SF1蛋白，而

Foxl2蛋白可以通过SF1蛋白结合cyp19a基因的启动

子，从而调节其表达。由此可以看出鱼类的性别决

定机制是通过多个基因共同参与的结果。

4　展望

与哺乳动物相比，鱼类在进化上非常原始，这

就造成了其性别决定机制的多样性。研究鱼类的性

别决定机制是一个长期而困难的任务。多种因素影

响着鱼类的性别变化。随着基因组学和蛋白质组学

研究的不断深入，相关的基因和蛋白之间的调控网

络会不断地完善，通过RNAi(RNA inference)技术高

效、特异地阻断基因表达，从而获得某些基因在缺

失情况下鱼类性别的变化情况，可为鱼类的性别决

定机制的研究提供重要的理论依据，也必将为鱼类

的养殖提供重要的指导作用。然而，鱼类从胚胎发

育、生长、性腺发育到成熟等生命的各个阶段，同

时需要多个功能基因的参与。仅对单个基因或少数

几个基因进行分析，无法从全基因水平探讨性别决

定机制。必须采用具有多样品并行处理能力、分析

速度快、所需样品量少等优点的基因芯片或实时定

量PCR 芯片才能全面、系统地阐述性别决定机制。
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