
养殖与饲料 2018年第 6期

一氧化氮（nitric oxide，NO）是结构简单、性质

不稳定、半衰期短的生物自由基，它是一种重要的

气体信息分子和神经递质，通过细胞膜扩散广泛参

与体内心血管、凝血、记忆、细胞毒作用、内分泌条

件等生理和病理过程[1-2]。内皮细胞、神经细胞和巨

噬细胞等均可以在活性物质一氧化氮合酶（NO

synthase，NOS）的作用下，将 -精氨酸催化生成 -

瓜氨酸和 NO，且几乎可完全地转化为硝酸盐[3]，NO

以旁分泌方式作用于相邻组织，NOS的表达还受多

种激素和细胞因子的调节。NOS阳性细胞在哺乳动

物体内广泛分布，参与多种生理及病理过程。目前

NOS有 3种异构体，即神经细胞型（NOS1）、内皮细

胞型（NOS3）和诱导型（NOS2），其中前 2种均已经被

证明是钙和钙调蛋白控制性组成酶（cNOS），其催化

生成的 NO 量较少，仅为 10-12 mol/L，而 NOS2催化

产生的 NO量较多，达 10-6 mol/L，体内高出生理浓

度的 NO一般就是 NOS2被激活的结果[4]。NOS异构

体的还原酶区是由 FMN、FAD和 NADPH所构成的

电子传递链系统，而 NOS只有二聚体后才具备催化

活性。

1 NO与 LH峰

NO可能是 GnRH释放的控制开关，在 GnRH

脉冲分泌和发情启动方面均有重要作用，可以加强

LH峰时间和 LH峰值。给予 NOS抑制剂可有效减

少类固醇和排卵前 LH释放。第三脑室给予 NOS1反

义的寡核苷酸也可有效地减少孕酮诱导 LH释放，

NOS2反义的寡核苷酸无此作用[5]。Bonavera等发现

在大鼠体内应用 NOS抑制剂可以减少 LH释放，并

且 Lamar 等发现在下丘脑视前区 NOS2 表达伴随

LH峰的释放。

2 NO与卵母细胞成熟

卵母细胞的成熟是一个逐步完成的过程。它的

成熟包括核成熟、卵泡质的成熟、分子成熟，即卵母

细胞染色质充分浓缩、经过 2次减速分裂后完成了

细胞器从 GV期向 MⅡ期分布和组织状态发展及卵

母细胞特异性 mRNA的积累。研究表明 NO对卵母

细胞成熟具有调控作用，它可能通过自分泌 /旁分

泌机制，在颗粒细胞中起抗凋亡反应，这样可以阻

止未成熟的腔前卵泡发育[5]。在对于敲除 NOS3和 NOS2

鼠模型的研究中进一步表明，NO 在排卵和卵巢生

理上有作用[3]。Tao等[6]研究表明，卵巢不同区域存在

NOS3和 NOS2的阳性细胞，它们产生的NO参与到

了卵母细胞的减数分裂启动。王松波等[7]采用供体

NO 硝普钠（nitropmsside sodium，SNP）对小鼠卵母
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细胞体外自发成熟的影响研究，发现 1 mmol/L SNP

能够延迟卵丘卵母细胞复合体成熟过程中生发泡

破裂的发生，抑制第 1极体的释放。Jablonka等[8]发现

敲除 NOS3基因的小鼠表现为处于减数分裂 M期卵

母细胞数目减少。研究表明 NO的浓度和卵母细胞

质量及其发育能力之间存在一定的关系，一定浓度

的 NO能够诱导停滞于 MI期卵母细胞减数分裂的

重新开始。

3 NO与排卵

排卵是多种因素参加的复杂的生理生化过程。

雌二醇正反馈作用，促使该 GnRH持续分泌，进而

导致 LH 峰出现；卵泡颗粒细胞及内膜细胞产生

PGs 的能力随着卵泡的发育增加；前列腺素 F2a

（PGF2a）能促使卵巢上皮细胞释放水解酶，同时刺激

卵巢和卵泡的收缩，促使卵泡由排卵点破裂。注射

L-NAME的实验组，小鼠排卵数目明显下降，说明

NO的确对排卵有重要作用，体外实验表明抑制 NO

后可影响 PGF2a的分泌，而 PGF2a可能是排卵的关

键因素[9]。Matousek等[10]发现 NO可以间接提高血管

流速和刺激卵巢和卵泡收缩，参与到卵泡破裂过

程。研究表明小鼠 NO和 NOS3改变与 PG的注射剂

量及注射后时间呈明显负相关，排卵数目不同其血

清中 NO水平存在显著差异，局部组织 NO水平较

正常明显升高，进一步说明 NO与排卵直接相关。

4 NO对超排期间卵泡发育的影响

吴向丰等 [11]研究表明，山羊人工发情时的 NO

血清含量与黄体数、收胚数呈负相关，而促发情实

施时的 NO血清含量与可使用的胚数呈负相关。在

超排过程中绵羊体内 NO的水平随着卵泡的发育而

变化，NO的含量持续上升。随着卵泡的发育，E2的

分泌量上升，由于优势卵泡到卵泡成熟期间动物体

内各种激素变化较大，NO 作为一种信息递质参与

调控激素的变化，因此此时 NO的合成增多[11]。小卵

泡的颗粒细胞中高水平的 NO会抑制细胞的凋亡，

而大卵泡的颗粒细胞中低水平的 NO加快细胞的凋

亡。NO对卵泡发育各阶段效能作用不同，通过抑制

或促进卵泡闭锁来完成不同阶段促进和抑制卵泡

发育，从而起到调控卵泡发育全过程。

5 小 结

NO广泛存在于动物生殖系统的睾丸、子宫肌、

胎盘和卵巢中，分布于整个卵泡发育周期中不同的

发育阶段，并对雌性动物卵泡的发育、排卵、卵母细

胞减数分裂有调节作用，同时 NO与雌性发情周期、

妊娠维持、分娩启动等均有密切关系。由于 NOS和

NO对生殖系统具有阶段性、广泛性调节的生理特

点，决定了 NOS和 NO对生殖功能的研究工作更为

艰难，但其重要的理论研究价值和应用前景不可忽

视。
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