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1947 年 Cronin[1]首次报道了软甲亚纲雄蓝蟹

（Callinectes sapidus）具有促雄性腺（Androgenic 

gland，AG），直至 1954年 Charniaux-Cotton[2]才第一

次阐明促雄性腺在端足类跳沟虾（Orchestia gamma- 
rella）的功能，促雄性腺可以控制雄性生殖系统的分
化。半世纪的研究，在甲壳动物促雄性腺的形态结构、

发生和发育以及神经内分泌调控的方面取得了很大

的进展[3,4]。 
长期以来，由于实验手段的局限性，研究人员

主要通过传统的生理学实验如促雄性腺的切除或移

植，注射组织提取物等研究促雄性腺的功能，但关于

促雄性腺分泌的激素（Androgenic gland hormone，
AGH）的化学性质却存在着争议。近年来，随着反相
高效液相色谱、气相色谱、质谱等化学分析方法的发

展，以及 PCR、基因克隆、重组等分子生物学方法的
普遍采用，AGH 的相关报道日益增加，作者就该领
域的研究现状做一综述。 

1  AGH 

1.1  AGH的化学性质  
有学者认为 AGH是类脂化合物，Berreur-Bon- 

nenfant等[5]从普通滨蟹（Carcinus maenas）促雄性腺
中提取的脂类化合物能够抑制跳沟虾（Orchestia 
gammarella）雌体卵黄发生；随后 Férézou 等[6]通过

气相色谱－质谱鉴定出促雄性腺中脂类物质主要成

分是类萜化合物法呢基丙酮（farnesylancetone）和六
氢法呢基丙酮（hexahydrofarnesylacetone）。体外培养
普通滨蟹的雄性腺,发现其组织能渗入乙酸或甲羟戊
酸形成法呢基丙酮。这些类萜化合物能够抑制体外培

养的卵巢吸收同位素标记的亮氨酸和尿嘧啶，虽然这

两种类萜化合物对卵巢具有抑制作用，但明显无法促

使雄性化的产生[6,7]。  
与之相反，更多研究支持 AGH是蛋白质类化合

物的观点。Katakura 等 [8]从等足类寻常球鼠妇

（Armadillidium vulgare）促雄性腺中分离出一种蛋白
质，相对分子质量约为 16 000，能促使雌性球鼠妇第
一对步足雄性化。随后的研究表明，该蛋白质不仅能

促使外部特征发生雄性化转变，而且能促使雌性个体

形成精巢、贮精囊和输精管[9]。Juchault 等[10,11]从雌

雄间体的寻常球鼠妇中提取到具水溶性、可透析、热

稳定的蛋白质成分，相对分子质量介于 1 200~8 000，
能够促使雌体雄性化，出现雄性第二性征。Hasegawa
等[12]用生化分析方法进一步证明了促雄性腺激素的

蛋白质性质。他们从促雄性腺中提取的蛋白质化合物

能使雌性球鼠妇雄性化,而提取的类脂和固醇类物质,
则不能使雌体雄性化,同时也证明法呢基丙酮只是一
种卵巢抑制素,并不能使卵巢转变成精巢。他们研究
发现促雄性腺激素包括两种单极显性蛋白：AGH I和
AGH II，由 157和 166个氨基酸组成，相对分子质量
分别为 17 000 和 18 300，较 Juchault等[ 10 ]测得的相

对分子质量(1 200～8 000)要大。Martin等[13]也得到

类似的结果，但在氨基酸组成上有所不同。十足目中

罗氏沼虾（Macrobrachium rosenbergii）促雄性腺中

                                                                 
 收稿日期：2003-09-22；修回日期：2003-12-18 
基金项目：福建省重中之重项目 
作者简介：郭东晖 ( 1973- ), 福建厦门人,讲师，博士,主要从事 
海洋浮游动物学研究，电话: 0592-2188471, E-mail: guodh@jing 
xian.xmu.edu.cn 

brought to you by COREView metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

provided by Xiamen University Institutional Repository

https://core.ac.uk/display/41341944?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1


 

Marine Sciences/Vol.30,No.11/2006 89

也分离到相对分子质量为 17 480的类似物[14,15]。 通

过抗 AGH血清杂交实验显示， AGH可能是由一相
对分子质量更大、 无生物活性的蛋白质前体转变而

来的[13,16]。Okuno等[17]利用反相高效液相色谱从寻常

球鼠妇促雄性腺中分离出相对分子质量约为 11 
000～13 000的具双硫键的热稳定蛋白，38 pg即具促
雄性活性。 
1.2  AGH的结构 

Martin 等[18]首次阐明了寻常球鼠妇 AGH 的结
构，它由 A及 B两条肽链组成，前者为 29肽，后者
为 44肽，链间通过两个二硫键相连，A链和 B链自
身各还有一个二硫键，A链 Asn18通过-N-糖苷键与一
寡糖链相连，寡糖链组成的不同形成不同分子质量的

AGH1和 AGH2。随后 Okuno等[19]的研究明确了 A链
Cys9与 Cys17，B链 Cys21和 Cys38形成二硫键，A，B
链之间通过 A 链 Cys26和 B 链 Cys23以及 A 链 Cys8

和 B链 Cys12形成双二硫键（图 1，仿 Okuno等[20]；

沈同和王镜岩[21]）；还原羧甲基化可以使 AGH 失去
活性，表明二硫键的排列可影响 AGH 的活性[17]。 

AGH 上寡糖链经气相色谱－质谱分析，其主要成分
为 N-乙酰葡糖胺、甘露糖和岩藻糖[18]。杆状病毒中

介的重组 AGH其糖基结构为（Man）2 （GlcNAc）

2 Fuc 或（Man）3（GlcNAc）2Fuc（图 1），无寡糖链
的 Escherchia coli中介的重组 AGH（E. coli-rAGH）
与杆状病毒中介的重组 AGH（Bac-rAGH）活性实验
表明，寡糖链对 AGH活性的保持是必须的[19]，AGH
蛋白糖基化可能在激素分泌过程中起着稳定作用，也

可能起着生物识别位点的功能[18]。然而也有组织学研

究表明日本沼虾（Macrobrachium nipponense）和中
华绒螯蟹（Eriocheir sinensis）促雄性腺分泌物不含
多糖[22,23]。

 

 

 

 

 

 

 

 

 

图 1  寻常球鼠妇 AGH前体和胰岛素原结构示意图 

 
同时 Martin 等[18]还发现寻常球鼠妇促雄性腺中

存在着分子质量比 AGH更大的前体。AGH前体结构
上与胰岛素原相似，由 A 链、B 链和 C 肽组成，C
肽为连接肽（含 45～46个氨基酸），C肽与 A链、B
链通过典型的蛋白切点序列（R-X-K/R-R）连接[20,24]；

而猪胰岛素原则由 A链（21肽）、B链（30肽）和 C
肽（29肽）构成（图 1）。Okuno 等[20]根据寻常球鼠

妇编码 AGH 的 cDNA基因分析表明，在 AGH前体
N端延伸出一段以Met领先并富于疏水性氨基酸残基
的 21肽顺序，即所谓的“信号肽”顺序，其切点为 Ala
肽键（图 2）。按 Blobel和 Sabatini提出的“信号肽假
设”[25]，在核糖体上转译 AGH蛋白质过程中，信号肽
可与内质网膜上受体识别与结合，从而引导新生的多

肽链进入内质网腔，待肽链进入腔后即被信号肽酶切

去，切除信号肽的前体被运输至高尔基体，贮存在储

存颗粒内，在经特殊的蛋白质水解酶作用，产生具有

活性的 AGH和 C肽。 
Ohira等[ 24 ]报道了糙皮鼠妇（Porcellio scaber）

和 Porcellio dilatatus AGH前体的氨基酸序列，结果
表明二者与寻常球鼠妇 AGH A链和 B链序列相似性
高达 75%～82％，反映出 AGH序列的保守性；而 C
肽相似性则低于 44％，甚至小于信号肽的序列相似
性（48%～55％），提示 C 肽或许并不具有特殊的激
素功能（图 2，引自 Ohira等[24]）。无论是否具有寡糖

链，重组 AGH 前体均不具有 AGH 活性[19]，提示着

AGH 前体与胰岛素原一样，需要经过转录后加工过
程，即切除信号肽，形成二硫键，最后切除 C肽或部
分 C肽。 

2  AGH的基因 

Okuno等[20]根据 AGH的部分氨基酸序列设计出
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引物，通过反转录 PCR扩增出编码 AGH的 cDNA。
同时 Northern杂交实验表明，该 cDNA探针仅与促雄

性腺 mRNA 杂交，不与肝胰腺、贮精囊＋输精管、
精巢、脂肪体、中肠或卵巢 mRNA杂交。随后，Ohira

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

图 2  寻常球鼠妇、糙皮鼠妇和 P. dilatatus AGH前体一级结构的比较 

Arv-AGH：寻常球鼠妇 AGH前体；Pos-AGH：糙皮鼠妇 AGH前体；Pod-AGH：P. dilatatus AGH前体；*：蛋白切点序列；+：糖基化序列 

 
等[24]采用相同的办法，在糙皮鼠妇和 P. dilatatus中也
扩增出 672 bp的 AGH前体 cDNA基因，该基因由 5’-
非转录区（67～68 bp）、开放阅读框（435或 438 bp）、

终止子（TGA）和 3’-非转录区（166或 164 bp）组成；
在 3’-非转录区 Poly（A）上游 15bp处存在一保守的
聚腺苷酸信号（AATAAA）（图 3,引自 Ohira等[24]）。

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

图 3  编码糙皮鼠妇 AGH前体的 cDNA序列及由此推测的氨基酸序列 

 
目前，Genbank上AGH的基因序列有 4条[ AB029615 （626 bp）：寻常球鼠妇，Okuno 等,1999；AB089811
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（672 bp）：P. dilatatus；AB089810（672 bp）：糙
皮鼠妇，Ohira 等, 2003；AY169973（639 bp）：糙
皮鼠妇，Greve 等, 未发表 ]。 
3  AGH基因的表达 

Okuno等[26]最早构建含 AGH基因的重组质粒，
并转化到 E.coli中表达，E.coli-rAGH产量为 3 mg/L，
重组 AGH不具有寡糖链。利用杆状病毒载体将 AGH 
cDNA转导入草地夜蛾（Spodoptera frugiperda）细胞
Sf9中表达，其 Bac-rAGH产量为 5 µg/mL，重组 AGH
具有-N-糖肽键相连的寡糖链（图 1）[19]。上述两种

重组 AGH均不具活性，通过赖氨酰肽链内切酶酶解，
HPLC纯化，只有 Bac-rAGH酶切片段 Sf-2具有 AGH
活性，高剂量（25 ng）可使寻常球鼠妇雌体雄性化，
超过正常的 AGH剂量（38 pg）几个数量级。序列分
析表明 Sf2 由 C 端具 Lys 残基的 B 链和带一部分 C
肽（11 个残基）的 A 链组成，C 肽的存在可能降低
了其 AGH活性。 

4  展望 

AGH 在甲壳动物性别分化和控制中起着重要的
作用，与哺乳动物类固醇性激素不同，它属于蛋白质，

说明甲壳动物性别决定机制在动物进化中处于特殊

的地位。AGH氨基酸序列及其部分二级结构的报道，
将促进对其受体、作用方式、生物合成、分泌规律以

及代谢途径等的研究，为进一步探讨甲壳动物性别决

定机制提供了新的研究途径。 
由于 AGH在结构上与胰岛素相似，可借鉴胰岛

素的给药方式，将其制成复盐或以高分子作为载体并

加入保护剂和促吸收剂的微囊、微球或脂质体等饵料

添加剂[27]。然而，甲壳动物促雄性腺中 AGH含量少，
直接分离步骤繁琐，难于应用到生产实践中。Okuno
等[19]成功地通过杆状病毒将 AGH cDNA基因导入昆
虫细胞中，并通过酶切水解，得到具 AGH活性的重
组 AGH。因此，应用基因工程大规模生产重组 AGH
蛋白在甲壳动物单性化养殖中具有广阔的应用前景。 

必须指出的是，以往的促雄性腺研究多在同种

生物中进行，但寻常球鼠妇与糙皮鼠妇、P. dilstatus
间的促雄性腺移植表明，两种鼠妇的促雄性腺可以使

寻常球鼠妇部分雄性化，而寻常球鼠妇促雄性腺却并

不能促使上述两种鼠妇雄性化 [28]，因此需要考虑

AGH活性的种特异性。 
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