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动物基因工程是七十年代开展起来的一门新兴遗传育种高技术
。 �� � � 年

,

美国科学

家 � � �」二�� �� 等人朗首次将大鼠生长激素基因导入小鼠受精卵中
,

获得了个体比对照鼠大

一倍的转基因
“

超级鼠艺
,

这一开拓性的工作为动物基因工程定向育种研究领域显示了希

望的曙光
。

继转基 因超级鼠研制成功之后
,

转基因猪
,

兔
,

羊等也相继问世
。

鱼类是人们的

主要蛋 白质食物来源之一
,

但 目前整个世界的鱼产品产量尚不能满足人们的这种需要
,

特

表 � 不 同动物�包括人�来源的生长激素对鱼类的促生长效应
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别象在中国这样的发展中国家
,

其需求量就更大
。

因此
,

利用基因转移技术培育高产
,

优

质
,

抗逆的鱼类新品系
,

将是解决这一问题的一条非常有希望的途径
。

其中高产�包括提高

生长速度和使最终个体增大�是一个遗传背景比较清楚的性状
,

同时
,

前人的研究已表明
,

牛
,

猪
,

人乃至鱼类本身的生长激素注射人鱼体内均能加快受体鱼的生长速度�表 � �
。

朱

作言等于 ��� 呼年率先在世界上开展了鱼类生长激素基因转移研究
,

在短短几年时间里已

取得了重大进展
。

鱼类具有重大的经济效益
,

同时又有它自身的有利条件
,

如属较低等的

脊稚动物
,

可对多种高等脊椎动物生长激素作出反应�表 ��
,

产卵量大�随鱼种类的不同
,

一次产卵可从几百个到几百万个�, 体外受精
,

体外发育
几

,

胚胎操作简单等有利条件
。

因

此
,

继 �� � , 年第一批转基因鱼在中国问世以来阅
,

世界上已有多个国家的几十个实验室

相继开展了鱼类基因工程研究工作
,

并取得了相当的成就�表 � ��

表 � 成功的鱼类基因转移
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注: m M T 一 小鼠重金属结合蛋白; h G H 一 人生长激素基因; b G H ~ 牛生长激素基因 ;
rG H 一 大鼠生长激

素基因;t G H ~ 虹蹲生长激素基因
。

*

私人通讯

l) 朱作言等
, 1 9 8 8

,

牛生长激素基因在鲤鱼体内的整合及促生长效应
, “

8 63

”

生物技术领域 1987一 1988 年会论文

摘要汇编
。

鱼类基因转移的几种主要方法

显微注射法山

显微注射法是 目前世界上广泛使用
,

效果较好的一种基因导入方法
,

其主要程序如

下
:
(l) 亲鱼人工催产

,

分别收集卵子和精液
,

体外人工受精;(2)受精后 3一sm i
n ,

用胰蛋
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白酶消化去除卵壳
,

将裸卵移人盛有赫氏液的平皿中;(3)将外源基因用内切酶线性化
,

溶

于 ST 溶液中;(斗)将外源 D N A 装人玻璃微针
,

同时将上述平皿中的裸卵用胎儿发圈拨

至胚盘向上
,

在解剖镜下注射
。

由于看不清受精卵的细胞核
,

将外源 D N A 直接注人动物

极的细胞质中
,

注射在胚胎第一次卵裂之前进行
。

每卵注射 1一Zn l的 D N A 溶液
,

约含

1 x 10 ‘
外源 D N A 拷贝 ; (5) 注射后的胚胎

,

于室温下在赫 氏液中室温发育至心跳期
,

再

转人水中完成其胚胎发育
。

在胚胎发育过程中
,

需精心管理
,

及时挑 出死胚
。

上述方法主要适用于一些卵壳较软
,

易于去除的淡水鲤科鱼类
。

对于一些冷水性蛙蹲

鱼类来说
,

用蛋白酶消化无法去除卵壳
。

因此发展了三种变通的显微注射方法
。

一是从受

精孔将 D N A 溶液注人卵中
,

简称 M P 法
‘13, 坑’, 〕, 二是在虹蹲受精卵刚受精后卵壳尚未

变硬时直接注射
,

简称 EI 法
仁3 “, 。

三是先用硬金属针在卵壳上打一个孔
,

再进行显微注射
,

简称 L l 法
汇, 9 , 3 , 了。

2

.

电脉冲法
〔6]

电脉冲法进行鱼类受精 卵基因转移的前三步与显微注射法相同
。

不同的是
,

胰酶消

化后的裸卵与外源 D N A 溶液一 同放人一特制的电脉冲处理槽中
,

然后向这一体系施加

一定强度的电脉冲
。

在电脉冲处理下
,

外源 D N A 可进人已去除卵壳的受精卵
,

其 中部

分外源 D N A 可整合到受精卵的基因组内而成为转基因鱼
。

这一方法的优点是
,

操作比

较简单
,

可同时处理大量的受精卵
。

缺点是外源 D N A 导人无定向性
,

转移率较低等
,

这

一方法已在我所基因工程组取得成功
。

与此同时
,

日本科学家也报道了类似的成 功 实

验
「捌

。

关于外源基因在电脉冲处理下进入受精卵的机制 目前 尚不十分清楚
。

在仅有的两例

成功的鱼类电脉冲基因转移报道 中
,

使用的电压都较低(几百伏 )
。

有人认为
,

在这样的电

压下
,

受精卵膜不会发生变态
,

因此外源基因的进入机制
一

也就不同于培养细胞
。

分析是在

鱼类受精卵膜上天然存在一些小孔
,

在低电压下
,

外源基因就通过这些小孔进人受精卵
。

3

.

精子携带法

在鱼类的受精过程中
,

精子进入卵子
,

与受精卵的雌性原核结合
,

成为受精卵
,

随后发

育成个体
。

如果将目的基因设法结合到精子上
,

由精子将这一基因带入卵内不失为一条

有效的基因转移途径
。

据悉
,

中国科学院动物研究所已成功的利用这一方法将外源基因

导必
、

了鱼类受精卵
,

并获得了转基因鱼 (私人通讯 )
,

世界上也有其它几个实验室在用这一

方法进行鱼类基因转移的研究
。

在鱼类基因转移中
,

还有几种其它的方法
,

如脂质体融合法
,

激光处理法等
,

但还没有

成功的报道
。

转基因鱼模型的建立

自从 19 85 年首次报道转基因鱼成功以来
,

朱作言等人已通过对从外源基因的转移
,

整合
,

表达
,

生物学效应到外源基因的遗传等各个方面的研究建立了一个完整的转基因鱼

模型
「” ,

其要点如下
: 运用显微注射方法

,

把带有小鼠重金属结合蛋白(M T
一

l) 基因启动顺
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序与人生长激素基因顺序的重组 D N A 片段
, 注入鲤鱼

,

娜鱼和泥鳅等的受精卵内
,

在由

此发育的受体中
,

50 多以上整合了外源基因
,

成为转基因鱼
。

其中约有一半左右的转基因

个体具有表达外源基因
,

合成人生长激素的能力
,

并显示出不同程度的快速生长效应
。

转

基因鱼已通过有性生殖将外源基因传递给子代
,

后者亦具有表达人生长激素的能力
。

这

一模型的建立无论在理论上
,

还是在实际应用中都具有重要意义
。

现就有关的几个问题

讨论如下
:

1
.
外源基因在鱼类受精卵胚胎发育过程中的行为

许多研究表明
,

外源基因在鱼类受精卵的胚胎发育过程中普遍经历了一个从复制
,

扩

增到降解
,

整合(或消失)的过程氏7] 。 较新的研究资料表明l): 注人的线性外源 D N A ,

不

论携带质粒载体顺序与否
,

均可以线性单体
,

超环和松散环状分子
,

及多聚体形式存在
,

其

中多聚体为主要存在形式
,

以线性二聚体
,

多聚体形式注人的外源 D N A 则是以大分子

量的多聚体随受体总 D N A 一同迁移
。

而注人的环状分子构型未发生变化 ; 注入受体卵

的不同物理构型外源 D N A ,

在受精卵的胚胎发育过程中均经历不同程度的复制扩增
,

至

原肠期达到峰值后逐渐降解的过程 ;线型外源 D N A 分子能在卵裂早期形成分子量大
,

头

尾相连或尾尾相连的多聚体
,

并主要以此形式进行有效复制 ; 外源 D N A 复制量与注入

外源基因拷贝数在一定范围内(10
5
一 10

7
/卵 )成正相关关系 ;与 线型 D N A 分子片段长短

也有关联 ;线型外源 D N A 的最大扩增倍数可达 100/细胞倍以上
。

2

.

外源基因在鱼类基因组内的整合

外源基因注人受精卵后可与受体基因组整合
,

整合率与注人方式
,

注入 D N A 的构型

及其剂量有关朗
,

不同的作者所获得的结果也有很大差异
,

C h
ou

r r

ou
tll

5)

等用 M P 注射法

注射虹蹲得到的整合率高达 75 %
。

他认为这是由于卵核处在受精孔的下方
,

M
P 法导人

的外源基因更容易发生整合
。

而 Pe
nm an 发现在虹蹲基因转移中同样条件下 M P 法的

整合率最低 (0 多
,

检测 19 尾 )
,

Ll 法(受精后 2一4h)和 EI 法的整合率都在 10 务左右
,

但 LI 法的存活率只有 EI 法的 20 多
。

在受精 8h 后用 Ll 法注射则整合率降为 。助
。

整

合率随着导人的 D N A 拷贝数的增加而上升
,

但过高的 D N A 导人将使受体胚胎中毒
,

成活率下降叭叨
。

导人的外源基因的构型对整合率也有影响
,

一般认为
,

线性 D N A 分子

的导人可以获得较高的整合率
,

朱作言等的研究表明
,

用相同的基因
,

相同的方法
,

其整

合率也随鱼的种类的不同而不同
『

zJ( 表 3)
。

转基因鱼中外源基因常以多聚体形式整合于基因组中
,

D
u

llh

a
m 等发现

,

导入的外

源 D N A 以首尾相连的方式进行整合t1Bl
,

G
u

yo
m ar d 等检测到 6 月龄的实验组鱼中有

, o 呢 的个体携带有随机连接的外源基因多聚体
,

电泳时与基因组 D N A 一同迁移浏
。

均 刘东 ,
19 , 0

。

不同构型外源 D N A 在鱼类胚胎发育过程中的行为
。

中国科学院水生生物研究所硕士研究生毕

业论文
。

2
) 谢岳峰

, 朱作言
,

1 9 8 9
。

鱼类受精卵基因转移中的剂量效应
, 中国鱼类学会第三届会员代表大会及学术讨论会论

文摘要汇编: 33 一34



魏彦章等: 鱼类基因工程研究的现状和展望 75

表 3

T ab
.
3 F req u en cies of

几种受体鱼外源甚因检测率
*

n ov el g en e existanee in m ie roiniected fish es

种
_
类

{
检测尾数

}
阳性尾数

{
阳性率(% )

一一-止竺竺1一{
-坐二上i竺h二竺…经:丝~-卜一竺二业三全竺望兰一卜一竺丝竺竺

一’即鱼
}

64
}

’3
】

”‘
·

6

誉警 …
8,

}

‘6
…

6‘·

,

泥鳅
{

‘o

{

“

}

4 0

斗螂 J
66

J
28

1
‘,

·

‘

银 ,
暨 {

‘,

)

‘6

{

6 ,
·

6

红继 }
“

1

7
J

”7
·

5

* 本表引自朱作言等
〔2 〕。

R
ok

k
on

e 。
等将 73 日龄的转基因蛙鱼和虹缚的 D N A 酶解后进行 Sou the rn 吸印转移杂

交
,

结果表明与染色体D N A 一同迁移的外源 D N A 可能已整合人基因组中
,

但也不能排除

以大分子形式独立存在冈
。

Pe

n
m

a n 等认为整合的 D N A 分子大部分没有被修饰过
,

只有

少部分发生了重排
。

有些转基因鱼中携带着未整合的环状 D N A ,

可 能以染色体外形式存

在〔
32]

,

有些作者检测到了少于一个拷贝/细胞的外源基因整合
,

说明这些转基因鱼是外源

基 因嵌合体
〔18, ‘,了。魏彦章等分析了外源基因在转基因鱼子一代及子二代中的情况

,

发现外

源基 因是以多聚体形式整合在基因组中的
,

但其末端被修饰了
〔8] 。

o
z
at
。 等将 D N A 注

人鳃鱼卵母细胞后
,

固定胚胎
,

切片后进行 D N A 原位分子杂交
,

发现所有组织都整合有

外源基因
,

但每一种组织均有一半以上的细胞核没有发生整合[s0J
。

G
uy

o
m

a r
d 等则分别

检测了转基因鱼的不同组织
,

发现外源基因在组织间的分布呈嵌合状态
〔川

,

谢岳峰等的研

究指出
,

在 F Z 代转基因鱼中各组织器官所携带的外源基因的拷贝数/细胞存在差异
,

表

明转基因鱼子二代仍存在嵌合体现象
。

另外
,

他们还认为在转基因鱼中外源基因有可能

以核外形式稳定存在
‘

)o

3

.

外源基因在受体鱼体内的遗传

转基因鱼所携带的外源基因可以通过性腺传递到子代tZ1
8
,zll

,

但子代鱼个体间外源基

因的拷贝数存在很大差异
,

分析是由于外源基因整合位点较多和外源基因嵌 合体 的 缘

故“
‘
8,4 3] 。

C
uy

o
m

a r
d 等发现

,

所有在精子中可检测到外源基因的转基因虹蹲都能将外源

基因传到子代
,

而子代群体中转基因鱼的比例总是小于 50 %
,

他认为是由于外源基因在

亲本的整合发生于第一次卵裂之后
,

并可能整合于不同位点r2lJ
。

也有其他作者同意这种观

点[:!,
别 ,

St
u

ar
t 等也报道了外源基因在转基因斑马鱼的性腺遗传

〔
38]

,

魏彦章等
〔8 ,
的研究已

使外源基因在鲤鱼遗传了两代
,

其规律在 F l 和 F Z 代是相似的
。

4

.

外源基因的表达及生物学效应

外源基因在鱼体内能正常表达有生物学活性的产物
,

h G H 基因导人螂鱼
,

鲤鱼受精

D 谢岳峰等 , 1 9 9 0
。

转基因镜鲤子二代(G Z) 体内外源基 因的分布
。 “

8 6 3
”

生物技术领域 1989一 19, 。年会论文摘

要汇编 : 840

2) 谢岳峰
,

朱作言
,
1 98 9

。

鱼类受精卵基因转移中的剂量效应
。

中国鱼类学会第三届会员代表大会及学术讨论会

论文摘要汇编 : 33 一340
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卵后
,

在原肠胚即有 hG H 转录本出现[2,
‘〕, 在幼鱼组织匀浆液和成鱼血清中均 可 测 到

五G H 〔的。 转 五G H 基因鲤鱼的子一代和子二代也能表达 hG H ,

生长结果表明
,

这些 hG H

是有生物学功能的
,

即促进受体鱼的生长t1,
,
18, 43] 。

M
o
E
v o

y 等将线性的 E
.

。。
h 夕

一毛G /

。M T 基因导人大西洋蛙鱼的受精卵中
,

9 一1斗周后在转基因鱼中可测到 户L G 的酶活

性
f38] 。

Y oo
n 等在转 N eo 基因的螂鱼中检测到了该基因的 m R N A[ 川

,
R

ok ko ne
。
等用

放射免疫法在转 m M T h G H 基因的娃鱼和虹蹲中检测到表达 的 五G H 〔川
。

O
z a

to 等将

鸡晶体蛋白基因导人鳃鱼的卵母细胞核内
,

固定发育 7d 的胚胎
,

切片并进行蛋白质原位

分子杂交
,

证明导人的基因可表达正常的蛋白产物
,

并且这种表达无组织特异性咖
。

邹钧等的结果说明
,

外源基因无论以游离形式存在
,

还是整合到受体基因组中都可被

表达
,

过量的外源基因拷贝积累和表达产物的存在
,

都可能导致受体胚胎的异常或夭折
。

他的研究结果同时说明
,

鱼类胚胎确有可能作为一个稳定的表达载体系统
,

用以研究发育

过程中基因的表达和调控阁
。

鱼类基因工程展望

转基因鱼模型的建立使我们对鱼类基因工程这一崭新的鱼类高技术遗传育种新途径

更加充满了信心
。

目前
,

仅美国就有约翰霍普金斯大学
,

马里兰大学和俄本大学联合研究

小组
,

明尼苏达大学
,

南依力诺依斯大学
,

俄力岗大学等多个研究机构正在从事虹蹲
,

鲤

鱼
,

螂鱼
,

斑马鱼
,

娃鱼
,

北美狗鱼
,

给鱼等的基因转移研究工作
。

另外
,

加拿大
,

英格兰
,

法

国
,

爱尔兰
,

德国
,

以色列
,

日本
,

挪威
,

印度
,

印度尼西亚
,

匈牙利
,

马来西亚
,

泰国及苏联等

国家和地区的几十个实验室也相继开展了鱼类基因转移的研究工作
。

但是
,

由于目前鱼类基因转移所使用的元件多是哺乳动物的基因
,

如人生长激素基

因
,

牛生长激素基因等
,

启动调控顺序使用最普遍的是小鼠的重金属结合蛋白 (M T )基因

启动子
,

或者是来自于病毒的启动子
,

如 SV 4 0 ,
R S v 等

。

很显然
,

用这些元件的重组体

培育具有实用价值的转基因鱼是欠妥当的
。

因为
,

这种转基因鱼如释放到天然水体中会

不会造成自然环境的破坏
,

人对于食用含人生长激素的转基因鱼有多大的心理承受能力
,

常用的病毒基因启动子是否会诱发人的恶性肿瘤
,

这些都是有待解决的间题
。

专家们正在

考虑利用全部都是来自于鱼类本身的基因元件培育转基因鱼
。

目前已克隆了多种鱼的生

长激素基因及有关的基因
,

如虹蹲[11]
,

细鱼[14 , ,

大麻哈鱼围
,

银大麻哈鱼[20 洲
,

大鳞大麻哈

鱼
〔‘

,

狮鱼t39]
,

金枪鱼卿
,

鲤鱼和草鱼
。, 等的生长激素基因

,

以及大麻哈鱼的催乳素基

因训
,

美洲拟蝶 (w i
nt。: f l

o u n
d
e r

) 的一种抗冻蛋白基因
‘
191

。

最近
,

朱作言等成功的克

隆了鲤鱼和草鱼的肌动蛋白基因并获得了具有调节功能的肌动蛋 白基因启动子
,

沈孝宙

也获得了鲤鱼金属结合蛋 白 (M T )基因的启动子(私人通讯)
,

将这些完全来自鱼类本身

的元件装配好后
,

进行基因转移
,

获得的转基因鱼将是更实用的
。

另一个值得考虑的问题是
,

无论用哪种基因转移方法
,

目前都还达不到外源基因的定

点整合
。

因此
,

外源基因在受体鱼中的整合是一个随机的过程
,

很难想象在受体鱼同源染

色体的同源位点同时整合
,

同时表达的外源基因
,

这就为培育转基因鱼纯系造成了困难
。

如选用常规的遗传选种方法
,

将需要相当长的时间(十年乃至几十年 )才能选出一个优良
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品系
。

值得庆幸的是
,

鱼类雌核发育技术已经成熟
,

利用鱼类单性发育的优点
,

将使这一

选育工作所花的时间大大缩短
,

我们在这方面已经取得了一定的进展
。

参 考 文 献

〔1〕 朱作言
,

许克圣
, 李国华 ,

谢岳峰
, 何玲

,
1 9 8 6

。

人生长激素基因在泥鳅 受精卵显微注射后的生物学效应
。

科学

通报
,
3 1 “)

: 387一389
。

〔2] 朱作言
,

许克圣
,

谢岳峰
,

李国华
, 何玲

, 1 9 8 9
。

转基因鱼模型的建立
。

中国科学 (B )
,

(

2

)
14

7一 1, ,
。

[ 3 〕 朱作言
, 何玲 , 谢岳峰

,

李国华
,

1 9 9 0
。

鲤鱼和草鱼基因文库的构建及其生长激素基因和肌动蛋白基因的筛选
。

水生生物学报
,

14 (
2 、: 17 6一 178

。

「4] 许克圣
,

魏彦章
,

郭礼和
, 朱作言

, 1 9 9 1
。

转移人生长激素基因和注射人生长激素对促进银娜生长的研究
。

水生
生物学报

,
1 5

(
2 、: 1百3一 109

0

〔5 1 邹钧
,

刘东 , 谢岳峰
,

朱作言
,

1 99
1
。

外源基因在鱼类胚胎发育过程中的表达
。

水生生物学报
,

1 5
(

4
):

3
72 一374

。

仁6 〕 谢岳峰
,

刘东
,

邹钧
,

李国华
,

朱作言
,

1 9 8 9
。

泥鳅受精卵的电脉冲基因转移
。

水生生物学报
,

1 3
(

4
)

: 3 87 一
3890

「7 ] 魏彦章
, 许克圣

,

俞豪祥
, 1 9 9 Q

。

牛生长激素基因 向
“

缩骨螂
”

受精卵转移的初步研究
。

水产科技情报
,

1 7
(

4
)

:

1 0 0 一 103
0

「8 ] 魏彦章等
, 1 9 9 2

。

人生长激素基因在转基因镜鲤体内的遗传分析
。

生物工程学报
。

( 待出版)

[9 〕 A d elm an ,

1

.

R

. ,
1 9 7 7

.

E f f
e e t s 。

f b
o v

i
n e

g
r o

w
t
h h

o r
m

o n 。 。 n g r o
w

t
h

o
f

e a r
p

(
C 夕P r矛二 , ,

ca
;
P 扩。

)

a n
d

t
h
e

i
n
f l

u e n c e s o
f

t e
m p e r

a t u r e a n
d p h

o t o
p
e r

i
o
d
.
J
.
F ￡了h 尺e 了

.
B
o a r d C

a 刀
.
3 4

:
, 0 9一5 1,

.

[ 10」 A delm an
,

I

.

R

,

1 9 5 2

.

E
n

l
l

a
o

c e

m
e n t o

f g
r

o
w

t
l
: o

f
e

o
m

rn
o n e a r

p b y
i
n

i

e e
t
i

o
n

o 壬 a h
o
m o g

e n ate o f ea rp p itu i
-

tary glan d
s. p ro c

.
F f

, 几一e o l t
.
,

4 4
(

2
)

:
9 4 一97

.

[11」 A gellon L
.
B. and C hen

,

T

.

T

.
,

1
9

8 6

.

R
a

i
n

b
o

w
t
r o

u t
g

r o
w

t
h h

o
r

m
o n

e :

M
o

l
e

e
u

l
a

r
e

l
o

n

王n g of e D N A a n d

ex P re ssio n in E
. eo li

.
D N A S : 4 6 3一471

.

[12] A gollon
,

L

.

B

.
, e t a

l

. ,

1 9
8

8

.

p
r

o

m
o t

i

o
n o

f
r 妞p i d g r o w th

o王 ra in b ow trou r
(s
a l, 0 g a i r d ” e r ￡) b 了

a r e c o
m
-

b in a n t fi sh g r o w th 11 o
r
m
o n e . C 口邵

.
J
.
F 茗了人

.
A 宁品 “ 多

.

孔艺
,

4 5
:

1 4 6 一1多1
.

[ 13」 B rem
,

G
B

r e
n

i
g

,

B

.
,

H
o r

s
t
g

e
n 一

S
e

h w
a r

k

,

G

.

:
n

d
w

i
n n

a e
k

e 丁
E

.

L

.
,

1 9 8
8

.

G
e

n e t r
a

n s
f

e r

i
n t

i
l

a
p i

a

(
O

r ‘o :几
,

卿f
s n 劣10 , i c 。 ,

)

.

A 宁u a co lt“ r e ,
6 8

:
2 0 9一219

.

[14〕 eovari, B

.
,

F
u n

k
e n s t e

i
n

,
B

,
,

e
h

e n
,

T

.

T

.

a n
d

p
o

w
e

r s
,

D

.

A

.
,

1 9 8 8

.

Cl

o n
i

n g t
h

e g
r o

w 亡
h h

o :
m
o n e 罗n

e
介。二

th e sea b ream fish (S夕
aro s au ra la )

.
A b
st. 3 rd In tern atio n

al Sy m p
o si、;m

o
f G e n e t

i
e o

i
n A q u

a e u l t u
r e ,

N or
* a y

-

[
1 多] C h

o二r r o u t,
D

.
,

G
u

y
o

m
a

r

d

,

R

.
a

n
d H

o u
d

o

b i
n e

,

L 1 9 8
6

.

H i
g

h

e

f f i

e

i
e n

c
y g

e
n e t

r
a n s

f
e

r

i
n r a

i
n

b 卿
:r
四
t (S耐。口

g
a艺rd , e r 艺) b y m i

er oin i
eeti

o n in t
o eg g e ytop lasm

.
才口。 a c o l t , ‘r 巴,

5 1 : 1 4 3 一150
.

[z61 m
a:ke, W

.

c

.
,

F a r
m

e r ,
5

.

w

.
a n

d H
a r t w e l l

,

K

.

M

.
,

1 9 7 7

.

E f f
e e t o

f
t e

l e o s t p i
t u

i
t a r

y 罗ow th ho
rm one 0.

grow th of 了ilaP 艺a 卿05 , a 阴 b 艺c a a n d on g ro w th 二 n
d

s e a
w
a r e r a

d
a p t a t i

o n o f s o e
k
e
y
e s a

l m
o o e

(
O , ‘口 ;无y n‘无二‘

。 e r左
a
)
,

g
e o .

C o , P
.

E耐
oc,

i
n o

l
,

3 3
:

1 7 斗一178
.

[17] D own ,

N E
e t

a

l

.
,

1
9

5 9

.

A p
o t

o n
t

a

no
l
o

g
o

f
: e

e
o

m
b

i

n
a n t

b
o v

i
n

e
s
o

m

a
t

o
t

r
o

p
i

n
a e e

e
l
e

r a t
c s

g
r

w
o t

h i
n

j
*

v
e

n
i l

e
e o

h

o
o a

l
m

o o e

(
O

, c 。 ;方夕。c 人。: 夜i
;:‘了c人)

.
: a , 2

.

J
.
尸i;几

.
A 宁。 a t

.

决艺
.
,

4 6
:

1 7 8一183
.

[18〕 D un ham ,
R

.

A

.
,

E
a 、

h

,

J

.
,

A
s
k i

n s
,

J

.
a n

d T
o

w n e : ,

T

.

M 1 9 8 7

.

T r a n s f
e r o

f
t 王
le m etall

o th i
on ein

一
h
u
m

a 。

g
r o w t

h h
o r
m
o n e

f
u ‘

i
o n g

e n e
i
卫t o e

h
a n n e l e a t fi

s
h

.

T
r a n 了

.
A 叨

.} F is无
.
S oc

.
11 6 : 87一91

.

[19] Fleteher, G

.

L S h

e a r s ,

M

.

A

.
,

K
i
n

g
,

M

.

J D a v 至es
,

p

.

L

.
a n

d H
e w

,

e

.

L

.
,

1
9 8

8

.

E
v

i d
e

n
e

e

f
o r a n t

i
f

r e e
: 。

,

p
r

o
t

e

i

n
g

e
n e t

r a n
s

f
e

r

i
n

A
r

l

a
n

t

i

e
s a

l
m

o
n

(

S

;

1 0
0 , a

l
a ,

)

.

C
a n

.
J

.
F i

;
人 A 宁。 a t

.
S c i

. ,
4 5 : 3 5 2 一357

.

〔2
‘

0 〕 G onzalez一V i l l
a s e n o r ,

I

J .

1

.
,

Z
l

l a
n

g
,

P

.
,

C l

, e n
,

T

.

T

.
a n

d
P

o
w

e
r s

,

D

.

A

. ,

1 9 8
8

.

M
o

l
e e

ul
a

r
e

l
o n

i
n

g

aln
d

s e
-

q
u e

n
e

i
n

g
o

f
c

o

h

o s
a

l m
o n

g
r

o
w

t
l
i

h

o r

m

o
n e e

D
N

A
,

G 君九e ,

6 5 : 2 3 9一246
.

[21] Guyom ard,
R C h

o u r r o u t ,
D

.
; ; n

d H

o u
d e b i n e ,

L

.

M

,
1 9 8 8

.
G

e n e t r a n s
f
e :

b y m i
e r o i n

j

e e t i
o o

i
n t o f

e r t
i l i

z e
d

t r o u t e g g s :
E f f i

e
i
e n t

i
n t e g

r a t
i
o n a n

d g e r
m 飞in

e tran sm issidn
.
A b st

.
3 rd

,
I n t e r n a t

i
o 丑a

l S y m p o s i
u
m

o
f G

e n
e-

t
i
e s

i
n

A q u a e u l tu
r e : 2 0

.
N
o r w a y

.

[
2 2 」 H iggs, D

.

A

.
,

D
o n a 了d son

,

E

.

M

.
,

D
y

e
,

H

.

M

.
a n

d M

e
B

r

i d
e

,

J

.

R

.
,

1
9 7

,
.

A p r e l 主m in a ry in ve srig atio n o f

th e effee t o f b o、in
e

g
r o
w
t
h h

o :
m
o o e o n g

r o w th
a n

d m
u s e

l
e e o

m P o s i
t
i
o n o f c o五0 salm on (o

o co;入夕n :人。了

及i, 。t c人)
.
G eo

.
C o 、 P

.
石,

d o c ;
f n o l

.
,

2 7
: 2 呼0一2多3

.

1 2 3 } K o ii In o u e
,

e r a
l

”
1 9 9 0

.

E l
e e t r o p o : a t i

o n a s a n e w t e e
h
o
i q

u e f o
r

p
r o

d
u e

i
n g t r a n s g e n i

e
f i

s
h

.

C
e
l l 压ff

e, 。,
材口

.

才i
o n a n

d D
e 到 e l o P 娜

e尤 t , 2 9 : 1 2 3一128
.

[24] Kom ourdiian
,

M

.

P

,

S
a u n

d
e r s ,

R

.

L

. a n
d F

e n 二 ick
,

J

.

C

.
,

1 9 7 6

.

T h
e e

f f
e e t o

f P o r c
i

n e s o
m

a t o r r o P i
n o n g r

ow

t
h

-

a n
d

s u r v
i
a

l i
n s e a w a t e r o

f A t
l

a n t
i

e S
a

l m
o n 〔S

JI、0 sa la r)
,

P a r r ,

C
a 二 a d

.
J
.
2 0 0 1

. ,
5 4 :

5 3 1一535
.

[25] M aelean,

N

.
a n

d T
a

l w a r ,

5

.
,

1 9 8 4

.

I
n 】eetion of eloned genes into

rainbow trout eggs, J

.

E m b

r 夕01
.
E x扒



夕8 水 生 生 物 学 报 16 卷

�‘.J, .,J

6
门了,乙勺‘r.比

f

{
;
; ;

幽溯

浏溯

叫因

{:;}

, .J飞JesOJ八曰魂jd
.

r翻刁Lr.L

、.J�.

r

,l,乙刀,d.r十Lf
.�

M
口
rP
人01

.,
8

2: 18 7

.

M
a

e

l
e a n

,

N p e n
m

a n ,

D

.
a n

d Z h
u ,

z
,

1 9 8 7 a
.

I n t r o
d

u e t
i

o n o
f

n o v e

l g e n e s
i

n t o
f i

s

h

.

B 艺。 丁‘c人雌 0 10 9 夕,

5
:

2 , 7一261
.

M aclean
,

N

.
a n

d
p

e n
m

a n
,

D

o

l 夕g o
.
T 五e a p p l盛ea ti

o n 时 gen e m a n ip u lation to a qu a eu l亡u r e
,

才宁“a c “俪
re,

8 ‘:

1—20
M cEvoy, T

, e t a
l 1 9 8 8

.

T h
e e 义 P r e s 忿i

o n o f a
f
o r e

ig
n g e n

e
i
n s a

lm
o n e

m b
丁
y o s

.

A 宁“
a c “

1
2 “ r 君,

6 8
:

2 7一37
.

N ieoll, C

.

S

, e t a
l
,

1 9 8 7

.

T h
e

p
r
i m

a r y s t r u e t u r e
Of

e o
h

o s a
l
mo

n g r o w t
h h

o r
m

o n e a n
d i

t s e
D N A

.
G e n

.

C o 渺P
.
E 即d o c r i 邓 0 1

.,
6

8
:

3 8
7 一399

.

O zato ,

K

o e t a

l 1 9 8 6

.

p r o
d

u e t
i

o n o
f

t r a n s g e n
i
e f i

s

h
:

i
n t r

od

u e t
i
o n a n

d
e x p r e “s

i
o n o

f
e
h i

e
k
e n e r y s t

a
! 1 1只

gene in m edaka em bryos
. C oll D if沂。

r . ,
1 9 : 2 3 7一244

.

Palm iter,

R

.

D

.
, e t a

l

.
,

1 9 8 2

.

D
r a

m

a t
i
c g r

ow

t
h

o
f M i

e e 比at d ev elo p f
rom eg g s m ic roin j

ected w ith :n eta l
-

loth ion e in
一
g
r o w t

h h
o r

m
o n e

f
u s

i
o n g e n e s

.

N
a t。 : 口

( L
o n

d
o n

)
,

3 0 。: 6 1 1一61乡
,

P
e n

m
a n

,

D J

. ,

B
e e

e

h i
n

g
,

A

.

J
,

P e n n
,

5

.

a n
d M

a e
l

e a n
,

N

. ,
1 9 9 0

.

F a e t o r s a
f f

e e t
i on

s u r v
i

v a

l

a n
d i

n t e g r a t
i
o n

f o
l l

o
w i

n g m i
e r o

i
n

i

e e t
i

o n
Qf

n o v e
l D N A i

n r o r a

i
n

b
o w t r

ou

t e
g g s

.

A 夕“ a c “ l: “ r气 8 5 : 3弓一50
.

Piekfor, G

.

E 1 9 8 4

.

T h
e r e s p o n s e o f h y P

o
p h 犷

see tom i
zed m a l

e
k illfish to P u rified fish g r脚

th hormone as
com pared with the resPonse to Purified beef growth horm one. E月 d o c r r邓 o lo g y ,

5 5 : 2 7 4 一287
.

Rokkooes, E

.
,

A l
e

s t
r o

m

,
p s k i

e r v o
l d

,

H

. o n
d G a u t v

至k
,

K

.

M
1 9 8 8

.

E

x
p

r e s s

i
o n o f h

u
m

a n g
r o w t

h h
o r

m
o n e

g e n e

i
n

f

e r t
i l i

z e
d

e
g g s f r o

m A
t
l

a n t
i
e s a

l m
o n a n

d

r a
i

n
b

o w t r o u t
.

A b
s t

.

3

r

d

.

I n t e r n a t
i
o n a l S y m P

o s

i
u

m
o f

G e n c t ;
e s

i
n

A q u a c u
l

t u r e ,

N
o 丁 w a y

.

S
a t o

,

N

.
, e t a l

.
,

1 9 8 8

.

M
o

l

e e u
l

a r e

l on i
n g a n

d
n u e

l

e o t
i d

e s e q u e n e e o
f

t u n a g r o w t
h h

o r
m

o n e e
D N A

.

B i
o c h 苦m

.

B ioP 无厂
.
A eta, 949: 35一42

.

Sekine, 5

.
,

e t
a

l
1

9 8 弓
.
Cl
on g an d e xp re ssion o f e D N A fo r sa lm o n g row th h orm o ne in E

.
eoli

,

P
r o c

.

N
a 名
I
t

A
c a
d S 厉 U S A

,

8 2 :
4 3 0 6一4310

.

Song,

S

” e t a l
o

1 9 8 8

.

C l
o n

i
n g Of

e
h
u
m

s a
m

o n P r o l a e t i
n g

e n e e
D N A

.

E u r
.

J
.

B f o
c 入‘那

.
1 72 : 2 7 9一28弓

.

S tu a
rt ,

G

.

w

,
M

e
M

u r r a y
,

J

.

V

.
a 丑

d W
e s te r川ed

,

1
9 8 8

.

R
e

p l
iC

a t
i
o n

。

i
n t

e
g

r a
t
i
o n a n

d
s t a

b
l
e

g
e
r

m
l
i
n e t r a n s

-

m i
: s

i
o n o

f f
o r

e

i
g

n

、

s
e

q
u e n

e
e s

i

n

i

e e t e

d i

n t o
e a

r

l
y

Z
o

b

r a

f i

s

h

e

m b

r
y

o s

.

D
刃。。 10 产。

e ,
t, 10 3 : 4 0 3一412

.

W
atahiki, M

.
, e t a

l 1 9 8 8

.

C l
o o

i
n g o f g r o w t

h h
o r

m
o n e g e n e o f y

e
l l

o
w t a i l (

了e r￡o la 宁“ in 了“
e r a

d i
a r a

)

.
G
e ”

·

C

o 叨 P
.
E 称 d o c 犷i邓 0 1 , 7 0 : 4 0 1一406

.

W
eatherly,

A

.

H

.
a n

d G i l l
,

H

.

S
,

1 9 8 7
,

G
r o w t

h i
n e r e a s e s

p r o

d
u e e

d b y b
o v

i
n e

g
r o

w
t
h h

o r

m
o n e

i
n g

r a s s

p i

o

h
e r e l

,
E s o : a

o
e r i c a n 。 : 。。r‘m

aclat。 :
(
L e s u e o s

)

, a n
d

t
h

e u n
d

e r
l v i

n g d y n a
m i

e s o
f m

u s e
l

e
f i b

e r g r o 二th ,

丙
“
ac

“
l扭re

,
6 5

:

多5一66
.

Yoon ,

s

.

J

.
, e t a

l

o

1 9 9 0

.

T r a n s
f

e r o f t
h

e g e n e
f o r n e o

m y e
i

n r e s
i

s t a n e e

i
n t o g o

l d f i
s
h

,
C a r a : 了

f
u s a “ r o r“ 5

.

A 宁ua c“ I t韶
r ‘,

8 5
: 2 1一23

.

zhu,

z

,

L i

,

G

.
,

H
e ,

L

.

a n
d C h

e n ,

s

,
1 9 8 ,

.
N ev o l g en e t r an s fe : in to th e f e r t i l i : e d eg g s f o g o l d f is h ( C

a -

r a , ,￡
“
m a “ ra z。 : L 1 7 8 5 )

.
z
.

A
,

g 亡绍
.
Ic 人,八夕。1

.,
l

:
3 1一34

.

Zhu,

2

.
,

X i
e ,

Y

.
,

X u ,
K H

e
.

L

.

a n
d L 王

,
G

,
1 9 8 3

.

T h
o

P
r o

d
u e t

i
n g o

f
t r a n s g n e

i
c

m i
r r o r e a r p a n

d i
t s 五e刃 e

-

d it
a
b il i

ty
.

A b
st
.

3
r
d

.
I n t e r n a t i

o n a
l S y m p o s i

u
m

o
f G

e n e t
i
c s

i
n

A q
u a c u l tu r e

,

N
o r w a y

.


