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补偿生长对异育银鲫 IGF-1、IGFBP-1 水平及 IGF-1、 
IGF-1R mRNA 表达的影响 

沈文英*, 任  岗, 祝尧荣 

(绍兴文理学院 生命科学学院，浙江 绍兴  312000) 

摘要：该实验分析饥饿和恢复投喂对异育银鲫血液 IGF-1 和 IGFBP-1 水平和肝脏 IGF-1、白肌 IGF-1R mRNA
表达量的影响。结果显示： 饥饿期(14 d)血液中 IGF-1 和 IGFBP-1 水平逐渐下降, 在饥饿第 14 天均出现显著性降

低(P<0.05); 恢复投喂后第 1 天 IGF-1 迅速恢复到对照组水平, 而 IGFBP-1 水平仍显著低于对照组(P<0.05), 随后

逐渐升高, 直至于恢复投喂第14 天后显著高于对照组水平(P<0.05); 饥饿期肝脏 IGF-1 mRNA表达量呈下降趋势, 
但与对照组无显著性差异(P>0.05); 恢复投喂初期(第 1、3 天), IGF-1mRNA 表达量仍继续下降(P<0.05), 对营养条

件的变化反应滞后, 至第 7 天, 表达水平恢复到对照组水平。白肌 IGF-1R mRNA 表达水平在饥饿第 3 天出现显

著性下降(P<0.05), 继续饥饿其水平出现补偿性升高; 恢复投喂后第 14 天 IGF-1R mRNA 表达量显著高于对照组

水平(P<0.05)。该结果揭示恢复投喂期高水平的 IGFBP-1 含量和 IGF-1R mRNA 表达量可能通过提高 IGF-1 的促

生长作用参与异育银鲫的补偿生长调节。  
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Effects of compensatory growth on the levels of IGF-1, IGFBP-1 and 
expressions of IGF-1 mRNA, IGF-1R mRNA in Carassius auratus gibelio 

SHEN Wen-Ying*, REN Gang, ZHU Yao-Rong 
(College of Life Science, Shaoxing University, Shaoxing  312000, China) 

Abstract: We studied the effects of starvation and re-feeding on the levels of plasma IGF-1, IGFBP-1 and 
expressions of hepatic IGF-1 mRNA and muscle IGF-1R mRNA in Carassius auratus gibelio. During the two week 
starvation period, both the levels of plasma IGF-1 and IGFBP-1 decreased and were significantly lower on day 14 
(P<0.05). On the first day of re-feeding, the level of plasma IGF-1 increased sharply, to the level of control group, and 
had no significant changes for the remaining days. While the level of plasma IGFBP-1 was still greatly lower than that of 
control group at the first day of re-feeding, it increased significantly higher than that of control group by day 14 (P<0.05). 
During the starvation period, expression of IGF-1 mRNA in liver decreased, but it was not statistically different from that 
of the control group (P>0.05). During the early period of re-feeding, the abundance of IGF-1 mRNA was still 
significantly lower than that of control group (P<0.05), then increased to the level of control group on day 7. IGF-1R 
mRNA showed a decreasing trend after starvation, and reached a significantly low value on day 3 (P<0.05). After 
re-feeding, the abundance of IGF-1R mRNA increased to peak at day 14. These results indicate that the higher level of 
IGFBP-1 in serum and IGF-1R mRNA in muscle after re-feeding could improve the promoting growth effect of IGF-1 to 
participate in the regulation of compensatory growth. 

Key words: Carassius auratus gibelio; Compensatory growth; IGF-1; IGFBP-1; IGF-1 mRNA; IGF-1R mRNA  

胰岛素样生长因子(insulin-like growth factor, 
IGF)家族包括 IGF-1、IGF-2、IGF-1 受体(IGF-1 

receptor, IGF-1R)、以及 IGF 结合蛋白(IGF binding 
proteins, IGFBPs)。其中, IGF-1 是 GH/IGF 生长轴的
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重要生长因子, 具有调节细胞代谢, 促进细胞增殖

和分化、抑制细胞凋亡、调节生殖和免疫相关激素

分泌等多种生理功能( Jones & Clemmons,1995)。在

鱼类体内, IGF-1 的表达和生物学活性受到激素、生

长因子、营养状况、发育阶段、性别等多种因素的

影响(Duan, 1998)。哺乳动物研究表明, 营养状况是

影响 IGF-1 表达或血液 IGF-1 水平的重要因素, 营
养状况通过调节 IGF-1 转录来实现对 IGF-1 的调控, 
即 IGF-1 在动物能量代谢中增加蛋白质同化、促进

葡萄糖吸收与利用的同时也受到能量物质的反馈

调节(Wood et al, 2005)。在许多硬骨鱼类中, 血液中

IGF-1 水平与日粮量和日粮蛋白水平有直接联系

(Pierce et al, 2005; Wilkinson et al, 2006)。目前, 国
内、外对鱼类 IGF-1 的研究多集中在 IGF-1 mRNA
表达水平(Chauvigné et al, 2003; Chen et al, 2010; 
Hua & Lin, 2001)以及 IGF-1水平和营养状况的相互

作用方面(Pierce et al, 2005; Wilkinson et al, 2006), 
关于 IGF-1 受体及 IGFBPs 的作用还少有报道。 

异育银鲫(Carassius auratus gibelio)是我国重

要的淡水养殖经济鱼类。现有研究表明，不同体重

异育银鲫在饥饿 1～2 周后恢复投喂出现完全或部

分补偿生长, 营养限制后的异育银鲫在恢复投喂期

间摄食率、特定生长率和对食物的利用效率明显提

高(Cui et al, 2006; Qian et al, 2000; Ren et al, 2010; 
Shen et al, 2003)。本研究分析补偿生长过程中异育

银鲫肝脏 IGF-1、白肌 IGF-1R mRNA 表达水平以

及血液 IGF-1 和 IGFBP-1 水平的变化, 旨在探索

IGF-1、IGF-1 受体及其结合蛋白在不同营养状况下

对鱼体生长的调节作用, 从分子水平阐明异育银鲫

补偿生长的内分泌调节机理, 为水产养殖中科学地

调控和应用鱼类的补偿生长能力提供理论支持。 

1  材料与方法 

1.1  实验对象 
同一批次 2 龄异育银鲫饲养于实验池, 实验前

投喂常规饵料, 适应 1 周后选取体重(85.0±4.0) g 的

异育银鲫 300 尾作为实验鱼。 

1.2  实验设计 
将 300 尾实验鱼随机分成对照组和实验组, 每

组设 3 个重复, 每个重复 50 尾, 雌、雄鱼比例约为

8:1。4 周的实验期间, 对照组(F)正常投喂, 实验组

饥饿 2 周后按照对照组投喂方式恢复投喂 2 周, 实
验水温 22～25 ℃。 

1.3  取样 

分别在饥饿第 1、3、7、14 天(S1、S3、S7、
S14)和恢复投喂第 1、3、7、14 天(R1、R3、R7、
R14)的 8:30—12:00 取样, 每个重复取样 3 尾。

MS-222 快速麻醉后, 用一次性注射器从尾静脉窦

抽取约 l mL 血液置于冰上, 4 ℃放置 4 h 后, 6  000 
r/min 4 ℃离心 10 min, 取上层血清至 1.5 mL 离心

管于−20 ℃保存。取血后立即用 180 ℃烘烤 8 h 以

上的剪刀和镊子切开鱼体, 分别取肝脏和白肌组织

0.5～1.0 g, 置于液氨中速冻后转至−80 ℃超低温

冰箱保存。 

1.4  血液 IGF-1 和 IGFBP-1 水平的测定 

采用上海江莱生物技术有限公司鱼类 IGF-1 和

IGFBP-1 定量检测试剂盒, 在酶标仪(Bio-Rad 680, 
USA)上严格按说明书测定血液 IGF-1 和 IGFBP-1
含量。 
1.5  组织总 RNA 的提取和 IGF-1、IGF-1R mRNA

的测定 
将每 100 mg 肝脏或白肌组织样品加入 1 mL 的

Trizol 试剂(Invitrogen 公司), 用电动匀浆器进行匀

浆, 按 Trizol 试剂盒说明提取肝脏和白肌总 RNA, 
并用 1.2％琼脂糖凝胶电泳和 NanoDrop® ND-1000
紫外分光光度计(Thermo 公司)测定 RNA 浓度和  
纯度。 

以 2 µg 总 RNA 为模板, 用 SuperScriptTM III 
Reverse Transcriptase(Invitrogen 公司 ) 试剂盒和

Oligo(dT)18合成 cDNA, 反应条件为：20 µL 反应体

系在 65 ℃水浴 5 min, 冰浴 2 min, 50 ℃温育 60 min, 
70 ℃ 温育 15 min 使酶失活。 

异育银鲫 IGF-1 mRNA 荧光定量 PCR 引物根

据鲤科鱼类 IGF-1 序列(AF216775, EU051323)保守

区域设计, IGF-1R mRNA 荧光定量 PCR引物根据鲤

科鱼类 IGF-1R 序列(AF216772,  AF216773, 
AF216799)保守区域设计(表 1); 选用 GAPDH 和

Tuba1 作为双内参基因, 荧光定量 PCR 反应选用

2×SYBR ®  Green  PCR Master  Mix 试剂盒 
(SuperArray 公司), 对 IGF-1、IGF-1R cDNA 在

Thermal Cycler PCR 仪(TaKaRa)上进行扩增。反应

体系为：5 µL 2×Master Mix, 2 µL cDNA, 0.5 µL 引

物(10 µM, 补水至总体积 10 µL。反应程序为 95 
℃ 10 min; 95 ℃ 10 s, 60 ℃ 60 s, 40 个循环。反

应结束后分析荧光值变化曲线和融解曲线, 以 PCR
产物电泳确认扩增产物特异性。内参基因 Ct 值用  
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表 1  异育银鲫 IGF-1、IGF-1R mRNA 实时荧光定量 PCR 分析所用引物 
Tab.1  Primers used for real-time quantitative PCR analysis of C. auratus gibelio IGF-1、IGF-1R 

基因名称 
Genes 

引物序列 
Sequence of primers 

退火温度(℃) 
Annealing temperature (℃) 

产物长度(bp) 
Length of products(bp) 

Tuba1 F:5′-TATCCTCGTATCCACTTCCCTC-3′ 
R: 5′-TCACCACGGTACAGCAGACAG-3′ 60 182 

GAPDH F: 5′-AGTCCGTCTTGAGAAACCTGC-3′ 
  R: 5′-TAACCGAACTCATTGTCATACCAT-3′ 60 222 

IGF-1 F: 5′-ATGTCTAGCGGTCATTTCTTCC-3′ 
R: 5′-CACAAACTGCAGCGTGTCTAC-3′ 60 183 

IGF-1R F: 5′-CAACGAATCGGCTACCTTACA-3′ 
R: 5′-GCTGACCCTGCGAAACTACA-3′ 60 116 

 
Tuba1 和 GAPDH 基因的 Ct 值几何平均数表示。

IGF-1、IGF-1R基因mRNA的相对表达量采用 2−ΔΔCt

法(Livak & Schmittgen, 2001)计算。 
1.6  数据分析  

实验数据用 SPSS 19.0 统计分析软件进行单因

素方差分析(one-way, ANOVA),  结果以 mean±SD
表示, P<0.05 表示有显著性差异。 

2  结  果 

2.1  补偿生长对异育银鲫血清 IGF-1、IGFBP-1 水

平的影响 
血液 IGF-1和 IGFBP-1水平在饥饿期(14 d)逐渐

下降并均出现显著性降低(P<0.05)。恢复投喂后第 1
天血液 IGF-1 迅速恢复到对照组水平, 但继续投喂

至第 14 天，其水平无显著变化。IGFBP-1 水平在恢

复投喂第 1 天仍显著低于对照组(P<0.05), 之后逐

渐升高, 直至于恢复投喂第 14 天显著高于对照组

水平(P<0.05)(图 1, 2)。  

  
图 1  补偿生长对血清 IGF-1 水平的影响 

Fig.1  Effects of compensatory growth on IGF-1 level in serum  
﹡P<0.05, n=3. 

2.2  补偿生长对异育银鲫肝脏 IGF-1 mRNA 和白

肌 IGF-1R mRNA 表达水平的影响 
异育银鲫肝脏 IGF-1 mRNA表达量在饥饿期呈 

 
图 2 补偿生长对血清 IGFBP-1 水平的影响 

Fig.2 Effects of compensatory growth on IGFBP-1  
level in serum  

﹡P<0.05, n=3. 

下降趋势 , 但与对照组相比不存在显著性差异

(P>0.05); 在恢复投喂初期(第 1、3 天), IGF-1mRNA
表达量仍继续下降(P<0.05), 对营养条件的变化滞

后, 出现降低后升高趋势, 至恢复投喂第7 d, 表达水

平恢复到对照组水平。白肌 IGF-1R mRNA 表达水

平在饥饿第 3 天出现显著性下降(P<0.05), 继续饥饿

其水平出现补偿性升高; 恢复投喂后第14天 IGF-1R 
mRNA 显著高于对照组水平(P<0.05) (图 3,4)。 

3  讨 论 

鱼类补偿生长主要受营养限制程度与持续时

间、恢复投喂时间、性成熟程度等生物因素和温度、

光照等非生物因素的影响(Tuichini et al, 2007)。哺

乳动物补偿生长研究发现, 经过一段时间的营养限

制, 雄性猪(Sus scrofa)、牛(Bos taurus) 个体比雌性

具有更明显的补偿作用(Kyriazakis et al, 1991;Tudor 
& O’Rourke, 1980), 推测可能是由雄性所具有的较

高生长率所致。鱼类补偿生长研究发现, 饥饿能降

低大西洋鲑( Salmo salar) (Reimers et al, 1993)和北 
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图 3  补偿生长对肝脏 IGF-1 表达水平的影响 

Fig. 3  Effect of compensatory growth on the expression  
levels of IGF-1 mRNA in liver tissue  

*P<0.05, n=3. 

 

图 4  补偿生长对白肌 IGF-1R 表达水平的影响 
Fig. 4  Effect of compensatory growth on the expression levels  

of IGF-1 receptor mRNA in muscle tissue  
*P<0.05, n=3. 

 
极红点鲑(Salvelinus alpinus) (Jobling et al, 1993)的
雌鱼性成熟比例; 延迟异育银鲫(Shen et al, 2003)的
卵巢发育; 恢复投喂期雌性比雄性个体具有的更明

显的补偿效应, 可能是由于在补偿生长期个体对能

量存储和利用的重新分配(Thorpe et al,1990), 将
用于卵巢发育的营养物质转移到机体生长, 加快

鱼体生长速度。 
目前, 鱼类补偿生长的生理机制主要有：提高

食物转化率(Dobson & Holmes, 1984)、增加食欲

(Calow, 1973)、增加食欲；改善食物转化率(Miglvas 
& Jobling, 1989)等 3 种观点。异育银鲫通过提高摄

食水平和食物转化率来达到补偿生长(Cui et al, 
2006; Qian et al, 2000)。各种机制中不同激素的作用

可以看作是补偿反应的完整体现。IGF-1 作为重要

的生长调节因子, 在鱼类生长、发育和中枢神经系

统、骨骼肌、生殖器官等组织的功能性成熟中发挥

重要作用 (Duan, 1998)。IGF-1 水平同时受到营养

状况等诸多因素的调节。大量研究表明, 硬骨鱼类

的食物代谢和 IGF-1 水平存在相关性, 长期饥饿将

导致血液中 IGF-1 水平的持续降低(Wood et al, 
2005)。然而，产生 IGF-1 水平显著差异的饥饿时间

在不同鱼类中差别较大, 如鳟鲑鱼类的时间跨度在

4 d～4 周 (Pierce et al, 2005; Wilkinson et al, 2006)。
本实验中 IGF-1 水平在饥饿第 14 天显著降低, 表明

异育银鲫对饥饿的反应速度相对适中。在恢复投喂

期内, IGF-1 水平迅速上升至对照组水平, 揭示

IGF-1 可能参与异育银鲫的补偿性生长过程。 
血清中的 IGF-1 几乎全部与 IGF-1 结合蛋白

(IGFBPs)以复合物形式存在, IGFBPs 通过和 IGF-1
结合延长 IGF-1 在血液等组织中的半衰期(Shimizu 
et al, 2005; Wilkinson et al, 2006), 降低 IGF-1 在血

浆中的降解速度, 发挥其慢性促生长效应 (Guler et 
al, 1989; Hodgkinson et al, 1987)。由于 IGF-1 和

IGFBPs 有比 IGF-1 和 IGF-1R 更大的亲合力 , 
IGFBPs 可以作为调节因子控制 IGF-1 和受体的结

合 , 从而影响其生物学功能发挥  (Shimizu et al, 
2005; Wilkinson et al, 2006)。本实验中, IGFBP-1 在

饥饿期第 14 天表现出与 IGF-1 相似的显著降低状

态; 然而在恢复投喂期, 其水平在第 3 天接近对照

组 , 对恢复营养的反应速度低于 IGF-1, 提示

IGFBP-1 和 IGF-1 分泌可能存在不同的调控途径。

饥饿引起的营养条件变化对鱼类 IGFBP-1的影响已

有报道, 如禁食 45 d 的鲇鱼(Ictalurus punctatus)、30 
d 的条纹鲈鱼(Morone saxatilis)和 14 d 的大西洋鲑

中的低分子量 IGFBP水平显著上升, 加快分解代谢

过程(Hevrøy et al, 2011; Pecterson & Small, 2004; 
Siharath et al, 1996)。与上述结果不同, 本实验中

IGFBP-1水平在饥饿期至恢复投喂第3 天逐渐下降, 
产生这一现象的原因还需进一步分析。与 IGFBP-1
相比, 血液中 IGF-1 水平对营养状况的变化反应更

为迅速, 因此, 可能更适合作为异育银鲫机体营养

生理变化的参考指标。 
大量研究表明, 饥饿条件下鱼类肝组织 IGF-1 

mRNA 水平明显下降(Chen et al, 2010; Hua & Lin, 
2001), 恢 复 投 喂 后 , 其 表 达 丰 度 逐 渐 恢 复

(Chauvigné et al, 2003; Duan & Phsetakaya, 1993; 
Pierce et al, 2005)。本实验结果表明饥饿状态下, 异
育银鲫血清中 IGF-1 水平伴随 IGF-1 mRNA 水平下

降而下降，因此, 营养状况对 IGF-1 水平的影响可
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能是通过调节 IGF-1 mRNA 的转录水平来实现的

(Wood et al, 2005)。在恢复投喂初期(第 1、3 天), 
IGF-1mRNA 表达量仍继续下降(P<0.05), 对营养条

件的变化滞后, 出现降低后升高趋势, IGF-1mRNA
在恢复投喂早期的持续下降在鳟鲑类中也同样存

在(Wilkinson et al, 2006)。IGF-1 mRNA 对恢复投喂

的反应迟于 IGF-1, 表明营养状况对 IGF-1 水平的

影响除调控 IGF-1 mRNA 转录外 , 可能还调节

IGFBPs 的含量。 
IGF-1 受体通过和 IGF-1 结合促进 IGF-1 跨血

管壁运输(Chauvigné et al, 2003), 并通过受体介导

的 MAPK 激酶途径和 PI3 激酶等途径得以发挥

(Duan, 1998)。研究表明, 虹鳟(Oncorhynchus mykiss)
在恢复投喂后 IGF-1 mRNA 表达水平快速上升, 而
IGF-1R mRNA 则下降或无明显变化(Chauvigné et 
al, 2003), 其原因可能是 IGFBP-1 抑制了 IGF-1R 的

活性(Wood et al, 2005)。本实验中 IGF-1R mRNA 在

恢复投喂初期无明显变化, 但在第 14 天时表达水

平显著升高 , 提示在长时间恢复投喂后 , 尽管 
IGF-1R的活性持续受到 IGFBP-1抑制, 但鱼体可能

通过增加 IGF-1R mRNA 的表达量进行补偿。 
综上所述, 营养状况影响 IGF-1 的水平。饥饿

状态下, 异育银鲫 IGF-1、IGF-1 受体及其结合蛋白

出现不同程度下降; 恢复投喂期, 血清 IGF-1 和肝

脏 IGF-1 mRNA 均逐渐恢复到正常水平, 而显著高

于对照组的 IGFBP-1 水平和 IGF-1RmRNA 表达则

通过与 IGF-1 结合以延长 IGF-1 在血液中的半衰期, 
以及促进其跨血管壁运输等方式, 提高 IGF-1 的促

生长作用, 从而参与异育银鲫补偿生长的调节。因

此, 营养状况是鱼类生长轴激素(GH-IGF-1 轴)的重

要调节因子。对于鱼类 IGF-1 表达及其血清水平的

检测可以较好地反映其营养状况和生长代谢等状

态, 有助于从分子和内分泌水平上深入开展鱼类营

养与生长调控的研究。 
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三、生物多样性整合信息分析平台 

1．计算机辅助药物筛选系统（Computer Aided Drug Screening System）。服务项目：药物发现与生物大分子计算模拟分析。主要分析包括：蛋白

质的表征（包括蛋白-蛋白相互作用）、同源建模、分子力学计算和分子动力学模拟、基于结构药物设计工具（包括配体-蛋白质相互作用、全新药物

设计和分子对接）、基于小分子的药物设计工具（包括定量构效关系、药效团、数据库筛选、ADMET）和组合库的设计与分析等。Symyx 国际权威

的药物研发数据库检索，信息包括：药物分子结构库，药物分子筛选库，药物毒性库，药物代谢库，天然产物数据库等九个数据库，上百万的分子

信息。 

2．实验科学计算模拟与信息管理系统（Computer Simulation and Information Management System）。服务项目：化学及生物学数据分析和统计建

模。主要包括：药物 ADME/T 分析、基因芯片表达分析、质谱分析、NGS 数据处理、统计分析及建模、决策树分析、聚类分析、实验图像信息的整

合分析，文本信息的智能挖掘，化合物化学结构信息分析，基因芯片表达分析，药物毒性预测等。 

3．综合医药信息系统(Medical Integration Information System)。服务项目：药物研发相关信息检索、统计、分析：药物靶点间的相互关系、相关

疾病综合评述（疾病治疗、诊断、防治、发病机理和疾病的流行病学调查数据等）、药物合成方法、专利、生物标记物、公司、基因序列、文献新闻

等信息。 

4．高性能计算分析及存储系统(High Performance Computing System)。服务项目：强大的科学计算、事务处理和信息服务：NGS 基因组信

息分析、药物动力学模拟分析等多种复杂计算。 

 

联系方式： 

地址：云南省昆明市教场东路 32 号中国科学院昆明动物研究所 昆明动物研究所公共技术服务中心/昆明生物多样性大型仪器区域中心 

Tel：+86 0871-5195400, 5197927 高老师 

Email: large_apparatus@mail.kiz.ac.cn  

Website: http://159.226.149.45/kmqyzx/ 

         http://159.226.149.45/kizsjzx/ 
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