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NUCB2/nesfatin-1对西伯利亚鲟鱼食欲调节的抑制作用
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PART ONE  Introduction

NUCB2(核组蛋白2)是一种摄食

调节因子，NUCB2经激素原转化酶

剪切后形成3个片段，其中Nesfatin-1

可能是NUCB2发挥生物学作用的关

键区域。

NUCB2/Nesfatin-1的功能不仅仅

局限于摄食调节，还与糖脂代谢、体

温调节，心血管功能和睡眠均有密切

关系。
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自从NUCB2被发现以来，它已经在许多哺乳动物，如人类和狗。以及啮齿动物和两栖动物中被证

实。而硬骨鱼中，目前只在鲤科鱼类 金鱼、斑马鱼和齐口裂腹鱼中发现。

NUCB2在鲤科鱼类的肝胰腺中含量丰富。

NUCB2有两种基因型
NUCB2A和 NUCB2B一种基因型NUCB2 一种基因型NUCB2

抑制摄食
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西伯利亚鲟(Acipenser baerii Brandt) 
世界上广泛养殖的一种亚冷水鱼。有关西伯利亚鲟鱼食欲

调节的研究甚少，例如：

Peptide YY (PYY)—潜在的抑制摄食作用。

 urocortin-3 (UCN3) —抑制摄食的饱足因子。

Apelin—短期起饱足因子作用，在长期中起饥饿因子作用。

Cholecystokinin (CCK) —抑制摄食的饱足因子。

Cocaine- and amphetamine-regulated transcript (CART) —短期

起饱足因子作用，在长期中起饥饿因子作用。

而NUCB2/nesfatin-1在西伯利亚鲟鱼食欲调节的研究未见

报道。
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PART TWO  Research Design and Methods

NUCB2的基因克隆和组织分布

饥饿再投喂实验（29.45±2.84g，共13个tank， 9 fish/tank ）

 nesfatin-1的急性注射实验和慢性注射实验

158条鱼
14：00饱
食投喂，
暂养2周

餐前餐后实验（29.46±3.56g共7个tank，9 fish/tank）

基因克隆

序列分析

同源性分析

进化树分析

NUCB2的组织分布

438.77±59.72g鱼，
随机取6条

脑，食道，胃，幽门盲囊，
十二指肠，瓣膜肠，直肠，

肝，胰，脾和肾
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餐前餐后实验（29.46±3.56g共7个tank，9 fishes/tank）

9 
fishes

正常投喂（14:00） 禁食

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

-3h（11:00）,-1h(13:00)，0h(14:00)，
1h(15:00)，＋3h(17:00)取脑和肝脏

同样时间点取脑和肝脏，将喂食组的
1h(15:00)，＋3h(17:00)作为对照。

QPCR测定nucb2 mRNA水平
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饥饿再投喂实验（29.45±2.84g，共13个tank， 9 fishes/tank ）

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

9 
fishes

禁食 1，3，6，10，15，17d
取脑和肝脏

正常投喂 1，3，6，10，15d
取脑和肝脏

禁食15天后，再
投喂取脑和肝脏

QPCR测定nucb2 mRNA水平
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nesfatin-1的急性注射实验和慢性注射实验

急性注射实验36条鱼，随机分成4组，
共12个tank，3条鱼/tank

慢性注射实验36条鱼，随机分成4组，
共12个tank，3条鱼/tank

0
ng/gBW

15
ng/gBW

50
ng/gBW

100
ng/gBW

0h投喂 3条鱼 3条鱼 3条鱼 3条鱼

1h投喂 3条鱼 3条鱼 3条鱼 3条鱼

3h投喂 3条鱼 3条鱼 3条鱼 3条鱼

0
ng/gBW

15
ng/gBW

50
ng/gBW

100
ng/gBW

0h投喂
连续注
射7天

3条鱼 3条鱼 3条鱼 3条鱼

3条鱼 3条鱼 3条鱼 3条鱼

3条鱼 3条鱼 3条鱼 3条鱼

实验前两天，13:30，麻醉，注射生理盐水，以适应注射
操作，实验当天按3%体重投喂，每次投喂提前称重。

并在1h，3h，6h收集残饵，
以确定0-1h，1-3h，3-6h摄取量。

每天1h收集残饵，
以确定每天的摄取量
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Fig. 1. Nucleotide and deduced amino acid sequences for Siberian sturgeon (Acipenser baerii) nucb2. The putative signal peptide is 
shaded and the predicted propeptide cleavagesites required for processing are boxed. Nesfatin-1 peptide region is underlined in black, 
nesfatin-2 is underlined in wavy line, and nesfatin-3 is underlined with dotted line. The asterisk indicates the stop codon.
获得了1571 bp的部分) nucb2 cDNA序列，ORF框1332 bp，编码443个氨基酸，包含23个氨基酸信号肽。

阴影：信号肽
直线：Nesfatin-1肽区域 虚线：nesfatin-3区域

波浪线：nesfatin-2区域切割位点
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NUCB2中间片段部分保守，信号肽和c端部分不保守，69.0%的氨基酸序列与斑马鱼的一致，64.6%与
人和鸡一致，48.7%与墨西哥脂鲤一致。

控制食物摄入的关键区域
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Fig. 3. Phylogenetic analysis of 
NUCB2 amino acid sequences was 
performed using MEGA 7.1 software of 
maximum likelihood method with 
default settings. Scale bar indicates the 
substitution rate per residue. Numbers at 
nodes indicate the bootstrap value, as 
percentages, obtained for 1000 
replicates.

西伯利亚鲟NUCB2与非洲爪蟾、鸡、

大鼠和人的NUCB2序列聚在一起，与其他

硬骨鱼距离较远。

人

鼠
鸡

非洲爪蟾

 齐口裂腹鱼

西伯利亚鲟

金鱼

斑马鱼
纳氏臀点脂鲤

 斑点叉尾鮰
亚洲龙鱼

斑马鱼
尼罗罗非鱼

牙鲆
青鳉

月光鱼
底鳉
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Ø 全脑nucb2 mRNA水平最高，其次为肝

脏，其他组织表达较低。

Ø nucb2 mRNA广泛分布进一步说明了外

周组织中nesfatin-1的存在。

Ø nucb2在脑和肠胃中nesfatin-1可能参与

了对食物摄入的调节，而肝脏中含量丰

富则说明其具有调节新陈代谢和能量平

衡的潜在功能。

根据组织分布的结果，以下实验取脑和肝脏

继续探究nesfatin-1 在食物摄取中的调节。
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在短期内

nesfatin-1是

饱足因子

在长期内

nesfatin-1是

饱足因子

餐前餐后实验和饥饿再投喂实验

NUCB2/ne

sfatin-1是西伯

利亚鲟短期和

长期的饱足因

子，并参与了

代谢调控。

脑 肝脏

脑 肝脏
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1h内，nesfatin-1以剂量依赖性的显著减少了食物摄入。

nesfatin-1的急性注射实验和慢性注射实验

将这些结果与餐前餐后实验结

果相结合，表明nesfatin-1在

短期内抑制了西伯利亚鲟鱼的

食物摄入。

在7天内，nesfatin-1显

著降低了西伯利亚鲟的日摄食

量和累积摄食量。

nesfatin-1，是一种抑制摄食的

因子，参与了西伯利亚鲟的短期和

长期摄食调控。



请在此键入论文标题

PART THREE Results and Discussion

这些结果表明，nesfatin-1

通过不同途径抑制西伯利亚鲟

的长期摄食。

慢性i.p.注射nesfatin-1 (50 ng/g BW) 7天对西伯利亚鲟鱼全脑(A)、胃(B)、肝(C)食欲因子表达的影响
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Conclusion： 

Ø 本研究首次获得西伯利亚鲟的nucb2cDNA，并分析了nucb2的组织分布。

Ø 在西伯利亚鲟中，nesfatin-1作为一种饱足因子抑制短期和长期的食物摄入。

Ø 在西伯利亚鲟中，nesfatin-1 可能是通过不同的信号通路降低中枢和外周内分泌

系统的食欲。

Ø 本研究为探讨nesfatin-1在鱼类食欲调节中的神经内分泌机制提供了理论依据。

需要进一步的研究来调查两者之间的相关性。
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Ø 饥饿再投喂实验中，正常喂食组为什么没有进行第17天的实验呢？

Ø 西伯利亚鲟是底层鱼类，该实验中用到的饲料是沉性饲料，怎样收集它的残饵？
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