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牙鲆鱼 ( Paralichthys olivaceus) 在我国俗称比目

鱼、偏口,属于鲽形目, 鲽总科, 鲆科,牙鲆属。该鱼肉

细嫩、口感好、营养高, 在我国是一种很受欢迎的经济

鱼类。分布于千岛群岛至香港之间, 我国的渤海、黄

海、东海、日本沿海、朝鲜半岛西岸均有分布。牙鲆是

冷水性、底栖、肉食性经济鱼类, 也是重要的海水养殖

鱼类。在国外, 日本最早于 50年代就开始进行牙鲆人

工孵化实验, 大量苗种生产技术的开发是从 70年代

开始的, 到 80年代中后期苗种生产技术逐渐成熟。在

国内, 首先在山东荣成形成规模化养殖, 以后迅速辐

射到威海、烟台、青岛、大连、丹东和河北等地,养殖面

积近 30万 m
2
。在牙鲆育种过程中经常遇到的问题是

出现高比例的体色异常苗种, 即有眼侧的局部或全部

出现白化现象和无眼侧出现黑色素的黑化现象, 而体

色异常的鱼商品价值极低, 放流饲养易被敌害捕食。

而导致白化的因素很多, 学者们研究认为与饵料的营

养
[ 1 ]
, 仔鱼的饲养密度

[2 ]
, 通气量

[ 3 ]
, 光照条件

[ 4 ]
, 水温

和换水率
[ 5 ]
,紫外灯照射率

[ 6 ]
,海水盐度

[ 7 ]
等条件都有

着一定的关系。 而其中最重要的因素就是饵料的营

养 [ 8 , 9]。在生产中要保证饵料营养的构成就必须对饵

料进行营养强化, 实践中通过对仔鱼开口饵料轮虫

( Rotifer)的营养强化达到抑制白化病发生率的效果。

一般使用单胞藻来进行营养强化, 大规模生产中常用

小球藻 ( Chlorella sp. ) 和鱼油来强化轮虫, 其效果十

分显著。牙鲆白化病的诱因至今尚未清楚, 作者根据

国内外有关文献资料, 就这一问题的研究进展做一

综述。

1 牙鲆鱼白化病的形态及类型

牙鲆的白化病在外部形态上的特征是在有眼面

出现白斑, 即色素减少, 其面积大小和形态不定。而依

据白化的形态和面积, 又可分为 8种类型 [ 10]。( 1) 躯

干部正常, 头部部分白化; ( 2)躯干部正常, 头部完全

白化; ( 3)头部正常,躯干部分白化; ( 4)头部及躯干均

部分白化; ( 5)头部完全白化, 躯干部部分白化; ( 6)头

部正常, 躯干完全白化; ( 7)头部部分白化, 躯干部完

全白化; ( 8)头部及躯干完全白化或几乎完全白化。

2 牙鲆白化病的诱因

牙鲆鱼发生白化是由于基因突变等内部因素和

营养、水温等外部因素共同导致的, 而目前世界上对

牙鲆白化这一病变的原因尚未完全弄清楚。研究发现

导致牙鲆出现白化的关键时期是全长 7. 4~ 8. 6 mm

时(即 Seikai等所规定的 D期) [11]。由于实验方法及实

验条件的局限, 大部分研究仍只停留在对其外部因素

的研究上, 虽可以对白化病的发生进行预防或减少,

但从根本上去除和治愈白化病还有待深入研究。所以

对牙鲆鱼白化病的研究仍是科研上的难题。

2. 1 饵料

改进饵料的成分是目前抑制白化病出现的最好

方法。据报道,从仔鱼到稚鱼的变态过程初期(全长约

8 mm) 时, 投喂饵料的质量与白化个体的出现有很大

影响, 其原因可能是与饵料中高度不饱和脂肪酸

( HUFA)、维生素类和氨基酸等的含量有关, 特别是高
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度不饱和脂肪酸的含量关系较大。 山本刚史等 [ 1 ]通

过实验, 对变态初期的牙鲆进行各种饵料饲育 (维生

素强化培育饵料及真鲷受精卵) , 并就这些饵料与白

化个体的出现及影响进行了研究, 发现投喂真鲷受精

卵可以抑制白化个体的出现, 真鲷卵中含有可以抑制

白化出现的物质, 认为可能是维生素 A( VA)。 据黄

瑞等 [ 12]发现饵料中添加富含 n- 3HUFA的鱼肝油和

10 000 IU/ L的 VA 降低白化的效果在此次实验中最

好。另外, 投喂不同产地的卤虫, 白化率也有差异, 如

投喂旧金山卤虫白化率最低, 为 21. 1%~ 26. 1% ; 而

投喂天津产卤虫,白化率为 81. 3%~ 84. 0%。同时投

喂轮虫和天然浮游生物是有效防止白化的方法之

一。 投喂微粒子配合饵料对白化病的出现也有抑制

作用, 但单独投喂存活率低, 一般与生物饵料并用,

效果更佳 [ 13]。

2. 1. 1 高度不饱和脂肪酸 ( HUFA) 近几年关

于牙鲆鱼白化诱因的探讨, 多数是从营养方面探讨

n- 3HUFA降低白化率的作用和有效浓度。n- 3HUFA

能增强幼鱼的耐盐度, 提高成活率、生长率, 降低白化

率,是牙鲆鱼不可缺少的营养成分之一。其中, 二十碳

五烯酸 ( EPA) 和二十二碳六烯酸 ( DHA) 的作用最为

重要, 能够加快脑体积的增长,尤其是小脑的增长, 但

对端脑和间脑没有显著的影响
[ 14, 15]

。发育的仔鱼在

饥饿时, DHA在极性脂中优先保存下来。当仔鱼开始

摄取外源营养后 , DHA又被吸收到仔鱼体内甘油磷

脂中, 甘油磷脂是生物膜的必要成分, 所以直接关系

到牙鲆的生长发育。DHA还能有效提高仔鱼的耐盐

度, 用 DHA强化的卤虫作饵料, 仔鱼能在盐度为 65

的海水中生存,这一点要优于 EPA。另外,根据 Furuita

等 [ 16]通过实验研究发现用浓度分别为 2. 1% , 4. 8%

和 6. 2%的 n- 3HUFA对饵料进行强化, 高浓度的

n- 3HUFA能够提高孵化率, 降低白化率的出现, 同

时还能提高成活率, 因此认为 n- 3HUFA对于牙鲆鱼

的生长发育是不可缺少的, 而高浓度的 n- 3HUFA 对

于牙鲆鱼的生长发育的各项指标是有利的, 但过高浓

度的 n- 3HUFA对产卵的质量是不利的, 其正确恰当

的比例至今尚未弄清楚, 但在一定的范围内用高浓度

的 n- 3HUFA 对饵料进行营养强化能够大大降低白

化率。

2. 1. 2 维生素 维生素是生命必需的活性有

机化合物, 其合成与降解过程具有至关重要的调节作

用, 尽管牙鲆每天对其需要量很少, 但自身不能合成

或合成量极低, 必须从食物中获得, 若长期投入不足,

即可出现缺乏症, 若缺乏时间较长, 也可造成死亡。

VA和维生素 D( VD)对防除牙鲆无眼侧出现体色异常

是有效的,但要注意饵料中两种维生素的平衡
[17]
。用

富含 VA的饵料强化卤虫幼虫后, 再喂食牙鲆鱼可明

显降低白化率, 实验发现, 用 20 L浓度为 60%的海水

小球藻, 6. 3 g卤化金枪鱼甘油, 10000IU/ L VA强化培

养降低白化率的效果最好 [12]。另外, VA可压缩椎骨,

用高浓度的 VA复合物强化的卤虫, 对牙鲆鱼可能有

毒。其原因可能是卤虫中有大量的 VA代谢物 ) ) ) 视

黄酸, 视黄酸能控制咽弓、胸鳍发育的基因表达, 从而

引起咽弓、胸鳍的骨骼畸形 [ 18 ]。VA, HUFA能降低白

化率, 主要是因为它们能作用于神经组织和视觉组织

上。因此,仔鱼发育时营养不平衡会严重影响脑发育、

神经分化和神经内分泌活动, 这又进一步影响如松果

体、脑垂体等内分泌腺的发育, 这些腺体对于色素形

成、黑色素的合成及色素细胞的活动都有重要的意

义。Jusadi Dedi等 [ 19]还发现用 VA 1 280 IU/ g卤虫(干

质量) 的强化量投喂仔鱼, 可引起慢性中毒, 实验证

明, VA强化量不宜超过 50 IU/ g卤虫(干质量)。而且,

实验中还发现 VA的摄入量与 VE的含量呈双曲线的

关系(图 1)。

牙鲆对维生素的适合需要量为: VA 8780 IU / kg,

VD 1880 IU / kg, VE 186 mg/ kg, VK 11. 7 mg/ kg,

VB118. 2 mg/ kg, VB214. 7 mg/ kg,水溶性 VB3 60 mg/ kg,

图 1 用 VA强化卤虫投喂牙鲆仔鱼量与体内

VE含量的关系
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水不溶 VB3 45 mg/ kg, VB5 106mg/ kg, VB6 25. 4mg/ kg,

生物素 1. 91mg/ kg, 叶酸 9. 4 mg/ kg, VC 400 mg/ kg,

肌醇 2 000 mg/ kg。所以说, 维生素对牙鲆鱼白化率的

降低有重要的作用,不过也应适量使用
[ 20]
。

2. 1. 3 氨基酸 氨基酸也是鱼类不可缺少的

营养成分之一, 对于牙鲆鱼白化病的发生率也有一定

的影响。以适当的量喂食牙鲆仔鱼, 能够降低白化的

出现, 但其具体准确的投喂量在国内外文献中还没有

相关报道。

2. 2 遗传因素

遗传因素是一个较为隐蔽的, 却是导致白化病

发生的较为直接的因素, 应该引起当今学者及养殖人

员的注意。目前, 对牙鲆鱼基因的研究进展仍不是很

明朗, 国内外相关报道甚少, 而对白化病的致病基因

的研究成果更是微乎其微。/九 #五0 期间, 我国的

/ 863计划0 资助了用细胞工程手段进行牙鲆鱼的遗

传育种工程, 虽取得了一定成绩, 但仍不能很好的控

制白化病。因此, 只能在一定程度上避免白化病的发

生。 例如: 在选择亲鱼时, 应选择生长快、健壮的人

工养殖鱼或经过人工驯养, 摄食良好的野生鱼作亲鱼

进行培养。 亲鱼应为 4~ 6龄, 野生鱼体质量 1. 6~

7. 0 kg, 养殖鱼 0. 9~ 5. 1 kg为好, 亲鱼需蓄养培育,

促进性腺成熟。蓄养一般在室内圆形水泥池中进行 ,

池面积 30~ 50 m2,水深 1~ 1. 2 m [ 21 ]。

2. 3 激素和色素细胞

牙鲆鱼产生白化的原因可能与肾上腺皮质激素

( ACTH) 和促黑色素激素 ( MSH) 有关, ACTH和MSH

是两种可以控制黑色素细胞的激素。 Alicia Eet�vez

等
[ 11]
用花生四烯酸 ( ARA) 强化的饵料喂食牙鲆鱼来

诱导白化的出现, 并通过免疫细胞化学的方法检验

ACTH和MSD的产生。方法是用鲔眶油( TOO)强化的

饵料喂食作为对照实验, 用 ARA强化的饵料分别从

A, C, F, H期(分别为孵化后 4, 13, 26和 35 d)开始对

牙鲆仔鱼喂食。在 TOO和 ARA中, 用 12%大豆磷脂

酰胆碱做乳化剂,并加入抗坏血软脂酸( 100Lg/ kg)和

A- 生育酸( 100 Lg/ kg)作为抗氧化剂。用 0. 6 g/ L 的

TOO或 ARA, 在 28 e 下强化卤虫 ( Artemia) 24 h。用

0. 3 g/ L的 TOO或 ARA, 20 e 下, 强化轮虫 6 h, 喂食

牙鲆仔鱼。43 d后, 分出正常与白化苗,发现在变态前

期( A, C, F期)喂食 ARA强化的饵料使牙鲆鱼出现比

率较高的体色异常现象, 高达 80% , 其中有 37%~

45%的完全白化苗。而在变态后期 ( H期) 喂食 ARA

强化的饵料则白化率明显降低, 仅为 12. 7% , 比用

TOO 强化的饵料喂食的对照实验出现的白化率

( 43. 1% )低近 30个百分点,效果显著。还发现 ARA对

色素的形成的影响是独立的。用 ARA强化的饵料喂

食, 对脑垂体的体积及MSH、ACTH细胞的体积的大

小并无明显的作用。虽然 ACTH和MSH细胞的大小

没有发生明显的变化, 脑垂体体积也没有发生显著的

变化, 但可能是两种激素的产生率和释放率的不同而

导致了正常体色苗和白化苗的出现。同时, 该实验还

表明 ARA或其代谢产物对牙鲆仔鱼的皮肤发育或仔

鱼发育各阶段的黑色素细胞的形成可能有直接的影

响。据Matsumoto [ 6 ]和 Seikai [ 4 ]研究发现,牙鲆在变态前

成色素细胞分布在身体两侧 , 同时二羟苯丙氨酸

( DOPA)阳性细胞亦均匀分布。当变态开始时, 有眼侧

的黑色素细胞具有许多含酪氨酸酶的液泡, 逐步移向

皮肤表面, 并迅速扩散。而无眼侧的成色素细胞则逐

渐溶解。在变态后,有眼侧的成色素细胞数量增加, 而

无眼侧的数量减少, 这样就形成了一个正常体色的牙

鲆鱼。而患白化病的牙鲆鱼则并非如此, 发现在患病

皮肤的成黑色素细胞周围有大量的具吞噬功能的噬

黑素细胞。另外, Seikai
[ 4 ]
还发现患白化病的牙鲆鱼皮

肤两侧上粘液细胞比例低而稳定, 而正常牙鲆个体皮

肤上的粘液细胞的密度之比明显高于患病个体。

2. 4 培养基

培养基 (水池) 的底部有沙和无沙对无眼面有显

著的影响, 孵化后 43 d的幼鱼, 在有沙的水池中有

28%的鱼苗有色素形成, 而无沙的水池中有 58%的鱼

苗有色素形成。在有沙的水池中, 幼鱼的脑垂体的体

积大于无沙的, MSH的分泌速率高。但在同一环境

下,体色正常的, 白化的, 两侧有色的之间并无明显区

别
[ 22]
。不潜沙的牙鲆鱼感到一种持久压力,处于紧迫

状态, 即由丘脑下部分泌促肾上腺皮质激素释放因

子,作为应答。由脑垂前叶体分泌促肾上腺皮质激素,

并作为促肾上腺皮质激素应答分泌皮质醇, 这与促黑

色素细胞激素功能相同。使色素细胞活性化, 或使其

分化为黑色素细胞, 所以, 水池无沙的牙鲆鱼也容易

出现黑化。Alicia Est�vez和 Tadahisa Seikai
[ 22 ]
研究还发

现, MSH和 ACTH在孵化后一周出现在仔稚鱼的脑垂

体中, MSH在孵化初期分泌较快, 在变态期时变慢, 变

态后又恢复正常, 似乎与黑色素细胞的数量无关。有

沙可降低黑化和白化, 增大脑垂体体积, 加快MSH分

泌; 无沙的情况下 ACTH分泌快些, 这可能与其感受
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图 2 不同盐度下牙鲆幼鱼白化个体恢复比例

到的压力有关。以上研究揭示应进一步研究MSH的

拮抗物(黑色素抑制因子)的功能, 并对比血中激素含

量以及不同体色鱼的MSH受体的特征等因素。

2. 5 水温

牙鲆鱼为低温性底栖鱼类, 水温的高低对牙鲆

白化也有很大的影响。在变态期, 过低的水温能使白

化率增大, 因此, 要掌握好适宜的水温, 以 19 e为宜 ,

水温低至 13 e 则白化率增大, 低于 10 e , 完全停止

摄食。当水温达到 25 e 时, 牙鲆鱼食欲开始减退, 水

温超过 27 e , 则停止摄食, 白化率大增 [ 21]。同时, 饲

育水温还影响变态规格, 同一发育阶段, 饲育水温越

高, 加快了变态, 使规格小型化。

2. 6 换水率
饲养牙鲆仔鱼的换水率每日通常循环 0. 3%~

3. 5%。对于白化率, 换水率同样是一个重要的指标,

换水率越高, 白化率也越低
[ 23]
。 但也有的学者认为

换水率对白化病的发生无影响。作者认为, 目前鱼池

均为流水式培养, 所以换水率对白化病的影响不是

很大。

2. 7 光照

光照强度是牙鲆白化的重要诱因之一
[ 12]

, 实验

中未受光斜射影响的牙鲆鱼白化率最低, 白化率为

2. 30%。王吉桥等 [ 24 ]认为,患白化病的牙鲆多为盲鱼,

这可能是在牙鲆仔鱼眼的视网膜形成时, 在光线等环

境条件以及 VA, HUFA等的影响下, 使视网膜产生的

视紫红质对中枢神经系统的反馈受阻, 从而使促黑色

素释放激素分泌失调而导致白化和黑化的出现。但具

体多大的光照强度对降低白化有明显的作用还有待

进一步研究。

2. 8 盐度
不同海水盐度对牙鲆仔稚鱼的生长、存活率和

白化率均有影响, 较低盐度海水中, 仔稚鱼呈现较高

的存活率和较低的白化率。盐度在 21. 0与 26. 0之

间, 可能是一个对牙鲆仔稚鱼的存活率及白化率产生

显著不同结果的临界盐度阶段
[ 7 ]
。另外, 实验表明,低

盐度有利于牙鲆幼鱼白化个体恢复到正常体色, 在盐

度为 8和 16时, 白化个体恢复到正常体色的比例较

高, 盐度越高, 越不利于白化个体恢复至正常体色
[ 25 ]

(图 2)。

3 牙鲆白化病的防治方法及原则

3. 1 强化饵料

目前, 国内外就牙鲆白化病的防治多是从强化

饵料方面进行研究探讨的。轮虫和卤虫在投喂前必须

进行营养强化, 生物饵料的营养强化对苗种的生长、

成活率和白化率有着重大关系。一般, 经单胞藻和酵

母培养出的轮虫和孵化的卤虫无节幼体含高度不饱

和脂肪酸( HUFA)不高,特别是二十碳五烯酸( EPA)和

二十二碳六烯酸 ( DHA) 的含量远远不能满足鱼苗所

需的量, 而 EPA和 DHA是鱼苗所必需的脂肪酸, 不足

会造成鱼苗的大量死亡或产生白化。最近多用小球

藻、鱼油和维生素 A、E等来强化饵料, 以降低白化

率。这在文章前面已有叙述,在此不再赘述。现在对人

工饵料的研究又有了新的进展, 比如用 40%的粉末

饲料与冰鲜杂鱼混合, 配成湿颗粒饲料。比每公斤鲜

杂鱼饲料节省 1. 26元 [ 13]。通过科学配方, 可以即经济

又有效的降低白化。投喂配合饲料的初期, 应特别注

意配合饲料的摄取和驯化, 开始时可按鱼苗体质量的

5%投喂,鱼苗接受后,可按体质量的 7%~ 10%投喂,

13 mm后鱼苗体质量增加迅速, 可按 4%~ 5%投喂。

配合饵料与卤虫的投喂交叉期可适当拉长, 以免短时

间内完成配合饵料的转化造成鱼苗消化不良, 出现死

亡。王秀良等 [ 26 ]发现,眼点拟微绿球藻是一种重要的

海产经济微藻, 其脂肪酸组成简单,富含 EPA, 占总脂

肪酸的 35% , 总脂含量在稳定期占干质量的 43. 3% ,

在生长对数期 , EPA 占总不饱和脂肪酸比例为

27. 7% , 用来强化轮虫或卤虫, 可降低白化, 是非常理

想的。目前, 人工食谱的出现可以完全作为活饵的替

代品。过去认为由于在孵化初期, 牙鲆鱼体内无足够

消化酶, 过多的复合食物会使幼鱼肠内大量积累食物

而亡。最近,胰腺消化酶在仔鱼开口前就已被发现,表

现出高的水解能力(根据体质量而有差异) , 胰腺消化

酶的活力与年龄有关, 但能被摄取的食物成分所调

整。如果这种食物是适合的, 幼鱼完全有消化、吸收复

合食物的能力 [ 27]。用免疫组织化学的方法,在牙鲆鱼

肠绒毛上固着氨基肽酶来跟踪观察在幼鱼时肠绒毛
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表 1  牙鲆鱼苗生长过程中各日龄的换水率[ 29]

日龄(日) 全长( mm) 换水率( % )

0~ 5 - 0

6~ 10 4. 2~ 6. 0 15~ 40

10~ 13 6. 0~ 7. 0 40~ 60

13~ 25 7. 5~ 12. 5 60~ 120

26~ 30 13. 0~ 14. 0 120~ 180

31~ 50 14. 0~ 28. 0 200~ 350

的消化功能的变化。 结果证实, 在孵化期, 前肠上皮

细胞就已开始合成氨基肽酶, 孵化后 2 d即达到成鱼

的功能, 在孵化后 1 d就可以喂食。脱脂大豆可代替

牙鲆饵料的蛋白来源, 牙鲆稚鱼的整个身体的全部

蛋白的 45%均可由脱脂大豆合成物作为蛋白源而替

代 [ 28]。但其对牙鲆白化的影响还不十分了解。

3. 2 环境因素

牙鲆的养殖条件对其白化的比率亦有很大的影

响, 如前所述的水温、光照、盐度、换水率以及水池中

有沙、无沙等条件都很重要。水温在 18~ 20 e 为宜;

培育水量由总水量的 2/ 3开始,前 4~ 5 d逐渐加水至

满水, 以后以流水方式换水, 开始流水时, 只在白天流

水, 以后全天流水, 换水量随鱼苗的增长而逐渐加大

(表 1)。

直射阳光对仔鱼有伤害或阻碍生长发育作用 ,

阳光过强, 也会造成池壁藻类繁殖过旺, 所以应对培

育池进行遮光, 遮光率为 90%。 仔鱼摄食的临界光

照度是 0. 1 lx, 最好保持在 100~ 500 lx, 但勿超过

1 000 lx 。王迎春等
[ 30]
研究发现, 仔鱼的开口期适宜光

照度为 40~ 600 lx, 光照条件除影响仔鱼的活动和摄

食外, 还可能影响仔鱼的新陈代谢水平和内分泌, 所

以对白化病有着一定的影响。而具体的最佳培育条件

应视具体情况而定,采取相应的办法。

3. 3 细胞工程学
多年来, 培育亲鱼多为海捕, 卵质量不稳定, 育

苗靠运气。/九 #五0期间, 我国的 / 863计划0资助了

用细胞工程手段进行牙鲆鱼的遗传育种工程, 建立牙

鲆鱼类纯系, 再进行各种遗传改良研究, 进一步进行

良种培育, 可大大减少白化病的出现, 目前已取得可

喜的成绩。已启动养殖鱼类基因组计划, 构建物理图

谱和遗传图谱, 并进行一定规模的测序工作, 筛选出

一定数量的功能基因(如与白化相关的基因) ,这样就

可以为建立和鉴定牙鲆鱼种质和进行大规模的分子

标记辅助育种奠定坚实的基础。常用的细胞工程手段

还有全雌技术、全雄技术、三倍体技术等。这将使牙鲆

白化病减少,消灭牙鲆白化病成为可能 。

综上所述 , 关于牙鲆鱼的白化病的诱因还很复

杂, 主要为营养因素和遗传因素造成的。根据目前的

研究现状及进展, 作者认为, 在尽量减少环境因素干

扰的情况下, 应将对高度不饱和脂肪酸的研究放在首

位, 对正常鱼苗和患白化病的鱼苗体内高度不饱和脂

肪酸的含量进行比较分析, 找出其中的差异。同时, 随

着基因工程的发展, 对牙鲆鱼基因图谱进行深入研

究, 找出白化病的致病相关基因, 对其基因座位进行

处理, 可从根本上降低白化病的发病率, 但这还有待

于进一步深入研究。
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