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伴性矮小型鸡 GH、GHR和 IGF-1基因的表达变化 
吴桂琴, 郑江霞, 杨宁 

中国农业大学动物科技学院, 北京 100094 

摘要: 采用荧光实时定量 PCR 的方法, 从转录水平上分析了伴性矮小型鸡和普通鸡肝脏中 GH、GHR 和 IGF-1

基因的表达变化趋势。结果表明：伴性矮小型鸡和普通鸡肝脏组织中 GH 的 mRNA 表达量没有明显差异, 而
GHR在矮小鸡中的表达量明显比普通鸡的高 3倍多, 但 IGF-1基因在矮小鸡肝脏中的表达量却远远低于普通鸡, 
差异达到 2 个数量级。这表明, 伴性矮小型鸡 GHR 外显子 10 和 3′非翻译区的长片断缺失并没有降低 GHR 基

因的表达, 相反有所增高, 这一过程中可能存在相应的功能代偿机制。与此同时, 在伴性矮小型鸡肝脏中几乎

观察不到 IGF-1 基因的表达, 证明正是由于 GHR 基因的缺陷影响了 GH 生理效应的发挥。实验结果印证了伴

性矮小表型与 GH 和 GHR 的转录水平无关, 而可能是 GHR 编码产物异常阻碍了 GH-GHR-IGF 信号通路, 导致

IGF-1 表达受阻, 不能发挥正常的生理功能。 
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Expression profiling of GH, GHR, and IGF-1 genes in sex-linked 
dwarf chickens 
WU Gui-Qin, ZHENG Jiang-Xia, YANG Ning 
College of Animal Science and Technology, China Agricultural University, Beijing 100094, China  

Abstract: In this study, quantitative real-time PCR was used to compare the mRNA expression of GH, GHR, and IGF-1 
genes in livers of sex-linked dwarf chickens with their normal siblings. The results showed that there was no significant 
difference between dwarf and normal chickens in GH expression. The expression of GHR gene was more than 3-fold higher 
in dwarf chickens, compared with that of the normal. However, the transcription level of IGF-1 decreased dramatically in 
the sex-linked dwarf. These observations suggest that the dwarf phenotype occurs independent of GH action, but is due to a 
dysfunctional GHR. A 1.7 kb deletion has been reported in exon 10 and the 3′untranslated region (UTR) of the GHR gene in 

dwarf chickens. This transcript could be translated into a protein that does not retain its normal function, which would ac-
count for the absence of GH-binding activity in liver membranes of the dwarf chickens.   

Keywords: sex-linked dwarf chicken; GH; GHR; IGF-1; quantitative real-time PCR    

鸡伴性矮小基因(sex-linked dwarf gene, dw)来
源于鸡群中的突变个体, 是鸡已知 8 种矮小基因中
的一种, 被认为是惟一对鸡本身健康无害, 而对人

类有利的隐性突变基因[1~3]。dw 基因位于 Z 染色体上
肝脏坏死基因 in与无翼基因wl之间, 呈简单的孟德尔
遗传。矮小型鸡成年体重只有普通鸡的 60％~70％, 矮
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小基因杂合子鸡的成年体重约为普通鸡的 90%。矮
小型鸡的代谢低 , 胫长短 , 体脂大量积蓄 , 人们最
初推测是生长激素失活或单脱碘化酶存在缺陷才导

致矮小型鸡甲状腺机能衰退、体型矮小等表型特  
征[4,5]。但综合目前对鸡伴性矮小基因研究的结果来

看 , 已经证实矮小型基因的分子基础是生长激素 
受体 (GHR)基因的变异导致的 , 其变异方式不    
一[6~8]。不同的矮小鸡群体中存在不同的等位基因, 
不同的等位基因对鸡表型的影响存在量的差异, 但
目前鸡 dw基因具体的作用机制尚不清楚。 

生长激素受体处于 GH-GHR-IGF 轴上, 通过介
导生长激素(GH)来调控 IGFs的表达, 从而在体内起
着重要的调节生长发育的作用。Burnside 等[9]将鸡

GHR基因定位于 Z染色体短臂上, 共编码 608个氨
基酸。其外显子 1 调控转录起始；翻译起始为点在
外显子 2上; 与人的 GHR基因相比, 鸡 GHR基因没
有第 3外显子; 第 4~7外显子编码 GHR蛋白的胞外
结构域; 外显子 8编码跨膜蛋白的跨膜结构域; 第 9
和第 10 外显子编码蛋白的胞内结构域。在 GHR 基
因胞外区近细胞膜的位置上有一特异的序列, 可能
在 GH和 GHR结合过程中起关键作用。此外, 在胞
内区存在两段保守序列, 如果这两段序列编码的氨
基酸发生突变, GH将会失去促生长作用。众多研究
发现, 不同伴性矮小型鸡群体的矮小表型是由 GHR
基因的不同突变造成的, 并得到基因表达和蛋白功
能实验的验证。这些研究都证明 GHR基因的缺失结
构的变异会影响到其表达蛋白的结构和功能, 从而
影响 GH结合的结合活性, 致使生长受到抑制。肖璐
等[10]根据已知鸡的 GHR 第 10 外显子和 3′非翻译区
的 DNA序列发现农大褐矮小鸡 GHR基因在这个区
域内存在 1.7 kb 的缺失, 突变可能发生在基因跨膜
区或胞内区。本研究利用孟德尔分离定律以农大 3
号矮小型蛋鸡和普通鸡为实验动物, 采用实时荧光
定量 PCR方法分析肝脏中 GH、GHR和 IGF-1基因
的表达情况, 从转录水平上分析其对伴性矮小型鸡
生长发育的影响, 旨在深入探讨 GHR基因影响伴性
矮小表型的分子机制。 

1  材料和方法 
1.1  实验动物 

采用孟德尔分离群体设计, 以农大 3 号小型蛋
鸡的伴性矮小型母鸡(ZdwW)与杂合子公鸡(ZDwZdw)
交配产生的 F1代为试验材料, F1代分离出 4 种基因

型 ZDwW、ZdwW、ZDwZdw和 ZdwZdw, 相同条件下饲
养, 分别于出生、8 和 20 周龄测定体重及胫长。每
只鸡翅下静脉采血 2 mL, ACD 抗凝, 酚仿法提取
DNA, 于－20℃保存用于检测其基因型。并于出生、
8 和 20 周龄每种基因型屠宰 6 只鸡采集肝脏组织, 
液氮速冻后－70℃冰箱保存, 用于总 RNA 提取, 进
行荧光实时定量 PCR 分析组织 GH、GHR 和 IGF-1 
mRNA丰度。 

1.2  基因型鉴定 

根据伴性矮小型鸡 GHR 基因缺失突变位点设
计引物, 区分伴性矮小型鸡和普通鸡。引物设计参
照文献[10], 由北京奥科生物技术有限责任公司合
成。引物序列如下: Forward 5′-TTGTTCACTCACC- 
ACCAGGC-3′, Reverse 5′-GATTCTCCTGGCAG- 
AATCTC-3′。采用 20 μL体系进行 PCR反应, 产物
用 1%琼脂糖凝胶电泳区分基因型。 

1.3  总 RNA的提取和 cDNA的合成 

肝脏总 RNA 提取按 Trizol Reagent Kit(Invi-
trogen 公司)提供的方法进行。RNA 样品经 2%琼脂
糖凝胶电泳和紫外分光光度计检测, 保证 RNA样品
质量可靠。cDNA 第 1 链和第 2 链的合成按照
Promega公司 M-MLV Reverse Transcriptase使用说
明书进行, 用持家基因GAPDH检测 cDNA合成质量
以及是否有基因组 DNA残留。 

1.4  荧光实时定量 PCR 

参照荧光实时定量 PCR SYBR GreenⅠ法引物设
计要求, 根据 GenBank 中鸡的 GH、GHR、IGF-1、
GAPDH基因的序列, 用软件 Primer Express 2.0设计
引物。引物序列见表 1, 每个样品做 3次重复, 同时用
ddH2O作阴性对照, 以检测是否有外源 DNA污染。 

以持家基因GAPDH cDNA片段为目的基因, 克
隆于 pDM-18T载体上, 抽提质粒后紫外分光光度计
定量, 作为标准品[11]。在 ABI Prism 7900(Applied 
Biosystems 公司)进行 PCR 反应 , 反应体系如下 : 
2×SYBR GreenⅠ qPCR Master Mix 7.5 μL, 上下游
引物各 0.5 L (10 μmol/L), cDNA模板 1 L, 加 ddH2O 
5.5 L, 同时将标准品从 1×109至 1×101梯度稀释, 绘
制标准曲线。反应条件: 按试剂盒说明, 95℃ 10 min 
热启动 HotStar Taq酶活性, 94℃ 15 s、62℃ 15 s、
72℃ 20 s共 40个循环, 72℃ 10 min、65～95℃, 读
板/0.2℃进行溶解曲线分析、72℃ 10 min。 
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表 1  目的基因引物序列及 PCR 扩增条件 
Table 1  Primers for target genes and conditions of PCR 

目的基因 
Target gene 

GenBank登录号 
GenBank accession No. 

引物序列 
Sequences of primers (5′→3′) 

PCR产物 
PCR products (bp) 

复性温度 
Temperature (℃)

GH AY461843 F: TGCAATACCTAAGCAAGGTGTTCA 
R: CAGGGCTTGGATCCCTTCTT 101 62 

GHR M74057 F: GCGTGTTCAGGAGCAAAGCT 
R: TGGGACAGGCATTTCCATACTT 121 64 

IGF-1 M32791 F: GCTTTTGTGATTTCTTGAAGGTGAA 
R: CATACCCTGTAGGCTTACTGAAGTA 195 60 

GAPDH K01458 F: CTTTCCGTGTGCCAACCC 
R: CATCAGCAGCAGCCTTCACTAC 108 55~65 

 

 
 

图 1  伴性矮小型鸡和普通鸡 GHR 基因 PCR 扩增片段 
Fig. 1  PCR products of GHR gene in sex-linked dwarf (2, 3, 6, 13, 14), heterozygous (1, 9, 11, 12, 15, 16) and normal chickens (4, 5, 7, 
8, 10) 
 
表 2  4 种基因型鸡在不同时期体重(A)和胫长(B)的生长发育情况 
Table 2  Body weight and shank length of chickens with different genotypes during development 

基因型 Genotype 性状 
Trait 

周龄 
Age (w) ZDwW ZdwW ZDwZdw ZdwZdw 

0 29.17±2.15 28.46±1.44 29.01±0.93 29.70±1.28 

8 694.17±51.82B 584.67±60.45C 868.17±69.12A 824.00±103.44A 体重 
Body weight(g) 

20 1672.67±178.76B 1209.50±118.92C 2121.83±149.66A 1565.33±166.97B 

0 25.91±1.17 26.41±0.99 27.00±1.00 27.25±1.01 

8 86.71±2.02B 75.37±4.15C 95.04±4.65A 93.95±7.17A 胫长 
Shank length(mm) 

20 103.35±1.26B 78.26±3.80C 129.02±6.33A 107.98±14.77B 

注: 同行间上标字母相同者为差异不显著(P < 0.05)。 

Note: Numbers are mean±SD. Numbers with different superscripts are significantly different (P < 0.05). 
 
 

1.5  统计分析 

数据用 Microsoft Excel 进行统计分析, 表型数
据和荧光实时定量 PCR 结果均用均值±标准差
(Means ± SD)表示, 其中各基因的表达量所示结果
均经相应持家基因 GAPDH表达量的校正。 

2  结果与分析 

2.1  基因型鉴定 

根据孟德尔分离定律, 本实验 F1代产生 4 种基
因型 ZDwW、ZdwW、ZDwZdw和 ZdwZdw。根据鸡 GHR
基因 DNA 序列设计引物 , 普通鸡鸡扩增片段为

2,026 bp, 矮小鸡为 255 bp, 杂合型两条带都有。   
如图 1中 2、3、6、13、14个体为矮小鸡, 1、9、11、
12、15、16 为杂合子公鸡, 4、5、7、8、10 为普       
通鸡。 

2.2  体重和胫长统计分析 

表 2 所示为 4 种基因型鸡的出生、8 周龄和 20
周龄的体重和胫长。从表中可以看出出生时这 4 种
基因型的鸡体重和胫长相差无几, 但 8周龄和 20周
龄体重可以看出伴性矮小型鸡的生长速度明显比普

通鸡慢, 其中伴性矮小型鸡 8 周龄时体重比普通鸡
的要低约 12%, 20 周龄时矮小鸡的体重较普通鸡低
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约 38%。8 周龄时伴性矮小型鸡的胫长比普通鸡的
要短约 10 mm; 性成熟后, 即 20 周龄时, 其胫长要
较普通鸡的短 20余 mm。 

2.3  肝脏中 GH、GHR和 IGF-1 mRNA的表达变化 

根据荧光实时定量 PCR 检测结果, 统计了不同
生长发育时期 GH、GHR、IGF-1 mRNA在不同基因
型鸡中的表达情况, 结果如图 2 所示。从基因型的
角度来看, 不同生长发育时期 GH 的 mRNA 表达量 

在各基因型间没有显著差异(图 2, A 和 B); 而 GHR
在 1 日龄的鸡肝脏中的表达没有明显规律可循, 但
在 8周龄和 20周龄时矮小鸡肝脏中 GHR mRNA的
表达量明显要比普通鸡高(图 2C); 而 IGF-1 的表达
趋势则与 GHR大相径庭, 无论是刚出生(1 日龄, 图
2D), 快速生长发育时期(8 周龄, 图 2E), 还是性成熟
后(20周龄, 图 2E), 矮小鸡肝脏中 IGF-1 mRNA的表
达水平均远远低于普通鸡, 差别达到 2个数量级。 

 

 

 
 

 
 

图 2  不同基因型鸡肝脏中 GH (A、B)、GHR (C)和 IGF-1 (D、E) mRNA 的表达 
Fig.2  Expression of GH (A、B), GHR (C), and IGF-1 (D、E) mRNA in liver of chickens with different genotypes 
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3  讨 论 

GH是调节动物生长、发育等代谢过程的一个重
要内分泌因子, 而 GH 在组织和细胞水平发挥作用
的第一步是和靶细胞表面的受体结合, 由 GHR介导
将信号传入细胞内从而产生一系列的生理效     
应[12,13]。同样, 鸡的 GH需要与受体有效结合, 并最
终依赖 IGFs的表达来实现其促生长作用。因此组织
中 GHR量的多少、功能正常与否将影响 GH生理效
应的发挥。伴性 dw基因与性染色体上的 GHR基因
的变异密切相关[14~16]。Leung 等[17]研究发现矮小鸡

肝细胞生长激素结合活性比正常鸡低很多, 据此得
出结论认为生长激素受体缺失或数目减少是影响矮

小鸡生长的主要原因。Burnside等[2]研究证明矮小鸡

矮小表型是受 GHR基因的突变控制的, 其原因是不
能合成有功能的 GHR蛋白。Tanaka等[8]认为伴性矮

小型鸡的生长迟缓是因为 GHR 基因异常导致动物
组织中 GHR数量显著减少甚至缺乏所致。Mao等[18]

认为由于伴性矮小型鸡缺乏功能性的 GHR, 下游基
因就不受 GH 的调控, 尽管 GHR 基因的表达与 GH
的作用没有直接关系, 但是 GH 直接或间接的下调
了普通鸡中 GHR的表达。此外, Tanaka等[19]研究发

现鸡肝脏中 IGF-1 mRNA 的表达呈 GH 依赖模式, 
而其在其他组织中的表达并不依赖于 GH的作用。 

而本研究以矮小型母鸡 (ZdwW)与杂合子公鸡
(ZDwZdw)交配分离出 4种基因型 ZDwW、ZdwW、ZDwZdw

和 ZdwZdw, 分析这些 F1 个体肝脏中 GH、GHR 和
IGF-1 基因在不同发育时期的表达模式, 结果发现: 
在矮小鸡和普通鸡肝脏组织中 GH的 mRNA表达量
没有明显差异; 而矮小鸡中 GHR基因的表达量比普
通鸡的高 3 倍多, 但其 IGF-1 的表达量却远远低于
普通鸡, 差异达到两个数量级的水平。此外, GH 和
IGF-1 在 8 周龄时表达量相对较高, 而到 20 周龄时
又有所下降, 这是由于 8 周龄左右是鸡生长发育的
高峰期, 因此生长激素和 IGF-1 在该时期表达量也
相应要高。该结果与前人的研究结果有很多相似之

处, 这就充分说明鸡伴性矮小表型并不直接受 GH
基因的影响 , 而是与其受体有关 ; 尽管矮小鸡中
GHR 基因表达量相对较高, 呈现出生物体自身的某
种功能代偿机制, 但由于其 GHR基因中 1.7 kb长片
断缺失的存在, 并且缺失位点发生在第 10外显子和
3′非翻译区, 可能导致翻译后产生功能异常的蛋白, 
阻碍了 GHR 胞内传递 GH 信号的传导通路, 影响

GH 与肝细胞膜结合, 致使其不能正常发挥其生理
功能, 因而在矮小鸡的肝脏中几乎观察不到 IGF-1
的表达。本实验从转录水平上印证了伴性矮小表型

与 GH 和 GHR 基因的转录水平无关, 而应是 GHR
编码产物的异常阻碍了 GH-GHR-IGF信号传导通路, 
导致 IGF-1表达受阻, 不能发挥正常的生理功能。 
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