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昆虫卵子发生调控因素的研究进展
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Abstract The process from the formation of oogonia to the maturation of the egg is called oogenesis. Oogenesis

has three stages: oogonia proliferation，oocyte growth and oocyte maturation. Many internal and external factors

such as genes，cytokines and the environment are involved in the process of oogenesis，all of which affect both

the quality of the mature egg and the combination of egg and sperm. This study summarizes progress in research

on the regulatory factors involved in insect oogenesis.
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摘 要 动物卵原细胞形成成熟卵细胞的过程称为卵 子 发 生。昆 虫 卵 子 发 生 在 卵 巢 里 进 行，经 历 了 卵

原细胞的增殖、卵母细胞的生长和卵母细胞的成熟三个阶段。在此过程中，昆虫卵子的发生受到很多内

外因素的影响，如基因、细胞因子和环境等。卵子的发生影响着成熟卵细胞的质量以及卵细胞与精子的

结合。本文就影响昆虫卵子发生的因素进行综述。
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昆虫是动物界中种类和数量最多的动物类

群，它们的繁殖能力非常强大。产生大 量 的 配

子，是其生命史中一项重要的生理使 命。卵 子

不仅要为种群的延续提供母体遗传信息，而且

还要贮存大量能够提供早期胚胎发育所需营养

物质———卵黄，对卵母细 胞 本 身 而 言 要 经 历 形

态、生理和生化等多方面的变化才能够完成成

熟卵子的孕育，因此卵子发生在昆虫个体发育

和种 群 延 续 过 程 中 起 着 极 为 重 要 的 链 接 作

用
［1］。

雌性生殖细胞的分化和成熟的过程称为卵

子发生 (Oogenesis)。昆 虫 卵 子 的 发 生 过 程 包

括 卵 原 细 胞 ( Oogonium ) 的 增 殖、卵 母 细 胞

(Oocyte) 的 生 长 和 卵 母 细 胞 的 成 熟 三 个 阶

段
［2］。卵子 的 发 生 过 程 除 受 很 多 基 因 的 调 控

外，还受许多其它因素的影响，这些因素可以通

过影响卵子发生过程中出现的一些组织成分和

调控途径来调控卵子的发生。本文就昆虫卵子

发生相关基因，细胞因子及其他因素等方面的

调控因素进行综述。

1 昆虫卵子的发生

昆虫的卵子发生是在卵巢 里 进 行，在 卵 原

区( 生殖区) 的 原 始 生 殖 细 胞 进 行 分 裂 产 生 一

定数量的卵原细胞，进而形成卵母细 胞。卵 母

细胞定期移入生殖区的中部和后端区域，在无

滋式卵巢管中，卵母细胞被卵泡细胞所包围，而

无特殊的滋养细胞;在具滋式的卵巢管内，卵原

细胞进行有丝分裂，增殖分裂次数因昆虫种类

而异，最后形成一群子代细胞，其中有一个细胞

演发成为卵母细胞，其余的子细胞皆分化为滋

养细胞。卵母细胞移入生长区进行生 长 发 育，

充满卵 胞 浆 的 细 胞 核 开 始 膨 胀，转 变 为 胚 泡

( germinalvesicle) ( 即 卵 细 胞 核 )。当 卵 母 细 胞
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开始沉积卵黄时，胚泡的体积增大，并在卵母细

胞生长期中出现有节律的振荡活动，表明在进

行生物合成和分 泌 活 动
［3］。当 卵 巢 管 排 卵 时，

胚泡即破裂，其中的卵细胞核进入成熟分裂期。
卵细胞的卵黄是由蛋白质、脂 类 和 碳 水 化

合物等大分子组成的复合物，其中蛋白质是主

要成分。组成卵黄的物质在卵母细胞内沉积结

束后，在卵母细胞和滤泡细胞之间形成卵黄膜，

它是由滤泡细胞的分泌物组成，并由滤泡细胞

分泌和 沉 淀 一 层 卵 壳，包 被 卵 母 细 胞 形 成 卵

子
［4］。

2 与昆虫卵子发生相关的基因

昆虫卵子的发生经历多个 阶 段，在 各 个 阶

段都有许多基因影响着卵子的发生。Sox 基因

和 Fox 基因都有一个高度保守的结构 域，且 广

泛存在于生物界，对于昆虫的性别决定有很重

要的作 用。影 响 原 始 卵 泡 发 育 启 动 的 基 因 有

H1foo、Nalp14、Booroola( FecB)［5，6］。与颗粒细

胞凋亡有关的基因根据作用可以分为促进凋亡

的基因和抑制凋亡的基因两大类。促进凋亡的

基因有 ced － 3、ced － 4、Bax、bcl － xs、Bak、myc、
p53 等

［7，8］，抑制凋亡的基因主要有 ced － 9、bcl
－ 2、bcl － xl、ras，c － kit 等

［9 ～ 11］。
2. 1 Sox 基因

Sox 基因家 族 是 一 类 与 sry 相 关 基 因 构 成

的超基因家族，编 码 一 系 列 Sox 家 族 的 转 录 因

子，所有成员的共同特点是含有一个编码 79 个

氨 基 酸 的 高 度 保 守 的 HMG-box DNA 结 合

域
［12］。从进化的 角 度 上，Sox 基 因 存 在 于 整 个

动物界
［13］。参 与 性 别 决 定 的 主 要 基 因 有 sry，

Sox3，Sox5，Sox6，Sox8，Sox9 和 Sox17 等
［14］。

Sox3 是唯一定位于 X 染色体的基因，在两

性未分化性 腺 中 都 有 大 量 表 达，在 雌 性 中，sry
促进 Sox3 的生成，而 Sox3 却抑制 Sox9 的表达，

从而形成 雌 性
［15］。此 外，Sara 等 发 现，卵 巢 移

植所造成的实验性的性反转动物和没有 sry 基

因的动物中，Sox9 基因的表达紧接着 Sertoli 细

胞分化之后，这一点与 Sox9 在性别决定中的作

用是 一 致 的。他 们 并 且 证 明，Sox9 是 作 为

Sertoli 细胞的转化因子，可能是紧接 sry 基因的

下游 调 控 基 因
［16］。有 学 者 就 Sox17 对 卵 子 发

生的影响也进行了研究，实验发现在性别分化

期，Sox17 翻 译 的 阻 断 蛋 白 ( sbt-Sox17) 在 卵 巢

中大量表达，从 而 表 明 了 Sox17 对 卵 子 的 发 生

有一定的影响
［17］。除了 Sry、Sox9 和 Sox17 的

表达与性别决定有关外，还有 一 些 Sox 基 因 在

性腺 的 生 殖 细 胞 中 表 达，如 Sox5、Sox6 ［18，19］。
最近 Wilcon 和 Dearden 对昆虫的 sox 基因进行

了测序
［20］，一些学者主要以果蝇为实验材料对

Sox 基因的结构和功能进行了分析，测定出有 8
个 Sox 基因存在于果蝇中，包括 B 组中的 4 个

SoxNeuro(SoxN) ，Dichaete(D) ，Sox21a，Sox21b，

以及 C ～ F 组中的各 1 个
［21 ～ 23］，其中高度保守

的 Dichaete 与 卵 子 的 发 生 有 着 密 切 的 关 系，是

卵子发生 过 程 中 一 个 重 要 的 调 控 因 素
［24］。在

膜翅 目 昆 虫，蚊 科 等 昆 虫 的 卵 巢 中 也 发 现

Dichaete 的 存 在，并 发 生 了 表 达
［25］。由 此 可 推

知，Sox 基因 在 昆 虫 卵 子 发 生 中 也 起 着 非 常 重

要的作用( 图 1)。

图 1 昆虫中 Sox 基因已测序物种及

在 GenBank 中的序列号

2. 2 Fox 基因

叉头框 ( forkhead box，Fox) 蛋 白 是 一 类 从

酵母到人 类 都 广 泛 存 在 的 转 录 因 子，属 于“螺

旋 － 转角 － 螺旋”类 蛋 白 的 一 个 亚 群。目 前，
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根据 DNA 结合区的同源性，已在不同种属中证

实了 100 多个 Fox 家 族 成 员，分 属 于 17 个 亚

族
［26］。Fox 基 因 家 族 共 同 特 点 是 具 有 一 个 高

度保守的 DNA 结构域，具有与 DNA 结合，转录

增强和 转 录 抑 制 的 功 能
［26］。Fox 家 族 的 功 能

涉及胚胎 发 育、细 胞 周 期 调 控、糖 类 和 脂 类 代

谢、生 物 老 化、免 疫 调 节 等 多 种 生 物 学 过 程。
FoxL2 是目前发现的决定卵巢分化的最早标志

性启动基因，在性别决定前的生殖嵴开始表达，

参与颗粒细胞的增殖分化，对于正常的卵泡发

育有重要 的 作 用。Foxo1a 是 调 节 卵 巢 粒 层 细

胞的增 殖 和 成 熟 的 关 键 因 子，同 时 它 可 调 节

P27 蛋白 的 核 定 位
［27］。Charvet 等

［28］，傅 玉 才

和罗丽莉
［29］

在实验中发现 Foxo3a 在动物幼体

卵巢的某些卵母细胞核内高表达，而且卵母细

胞 Foxo3a 的阳性率与其凋亡率一致，由此推测

Foxo3a 可能 也 参 与 卵 母 细 胞 的 凋 亡 调 控。这

些研究推测 Fox 基因也可能影响着昆虫的卵子

发生( 图 2)。最近有学者就 Fox 基因与昆虫卵

子发生的关系进行了研究，在昆虫蚊类中，脂肪

是卵黄蛋白源唯一的营养来源，而 Fox 基 因 则

图 2 昆虫中 Fox 基因已测序物种

及在 GenBank 中的序列号

通过调节蚊体内脂肪的生成，从而影响卵黄蛋

白基因的表达调控。在雌蚊中已发现有 FoxL，

FoxN，FoxG，FoxK，FoxO 等 12 个 Fox 基 因，利

用 RNA 干 扰 技 术 敲 除 FoxN1，FoxN2，FoxL 和

FoxO 后，卵黄蛋白原基因的表达显著减少，从

而推断 Fox 基 因 影 响 着 蚊 类 等 其 它 昆 虫 的 产

卵
［30］。

2. 3 c-kit 基因

c -kit 是一种在卵子发生中起重要作用 的

原癌基因。c -kit 蛋 白 属 于 酪 氨 酸 激 酶 受 体 家

族Ⅲ亚族，成熟的 c -kit 蛋白由 953 个氨基酸组

成，其中胞膜外区 497 个氨基酸，属免疫球蛋白

超家族成员，组 成 5 个 Ig 样 的 结 构 域;跨 膜 区

由 23 个疏水氨基酸组成;胞内区的 433 个氨基

酸含有 酪 氨 酸 激 酶 和 自 身 磷 酸 化 的 结 构 域。
c -kit 作为普通的跨膜蛋白，在 Src 激酶家族作

用下，与网格蛋白结合，进入细胞质内，最 终 通

过遍酸途径降解或重新被运送到细胞膜上行使

其受体功能
［31］。

c -kit 在生 殖 细 胞 增 殖、分 化、减 数 分 裂 和

细 胞 凋 亡 等 过 程 中 起 着 重 要 的 旁 分 泌 调 控 作

用
［32 ～ 42］。在卵子 发 生 过 程 中，c -kit 基 因 的 点

突变，会引起卵泡发育受损伤，卵母细胞和卵巢

小管发育异常，最终引起生殖能力的下降
［43］。

郝锡联和赵卓应用免疫组织化学和生物统

计分析相结合的方法，对吉林省四平地区长翅素

木蝗卵子发生过程中 c -kit 蛋白特异表达特点

和动态进行研究
［44］。结果表明，卵子发生过程

中，原癌基因 c-kit 蛋白产物在蝗虫卵子发生过

程中有特异性表达，第 1 ～ 6 阶段卵母细胞中有

不同程度的 c -kit 蛋白特异性表达，但随着卵黄

发生的开始逐渐消失;阳性蛋白颗粒在卵母细胞

的细胞膜上和细胞质中，在滤泡细胞、输卵管和

受精囊腺细胞中均有阳性蛋白表达，此外，在蝗

虫卵子发生的不同时期 c-kit 蛋白呈现出不同的

表达强度，刚羽化的蝗虫卵巢管 内 有 较 强 的 表

达，老熟成虫卵巢管内表达维持在较弱的水平，

说明在卵子发生的不同时期调控机能存在差异，

体现出该基因产物表达的保守性和生理功能的

重要性。目前已发现许多昆虫中存在 Sox 基因，

并已测出该基因的序列(图 3)。
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图 3 昆虫中 c-kit 基因已测序物种

及在 GenBank 中的序列号

3 细胞因子

细胞因子是另一类影响颗粒细胞凋亡的胞

外环境因素，根据作用可以分为抑制和诱导颗

粒细胞凋亡的细胞因子两类。抑制凋亡的细胞

因子包括类胰岛素样生长因子、成纤维细胞生

长因子等;诱导颗粒细胞凋亡的细胞因子包括

表皮生长因子、转化生长因子、肿瘤坏 死 因 子、

纤溶酶原激活因子、白细胞介素等。
3. 1 TGF-β 家族:BMP19、GDF － 9 和 TGF

TGF-β 家族至少有 35 个成员，包括骨形态

发生蛋 白 (BMP) ，转 化 生 长 因 子 ( TGF) ，分 化

因子(GDF) 以及激活和抑制蛋白。
3. 1. 1 骨 形 态 发 生 蛋 白 ( Bone Morphogenetic
Proteins ，BMPs) 是低分子量且不含胶原的糖

蛋白，成熟 BMP 分子是由一个依赖半胱氨酸二

硫键 固 定 的 双 链 ( 每 链 含 有 400 个 氨 基 酸) 多

肽二聚体分子，而且重要的结构 40% ～ 50% 与

TGF-β 高度 同 源
［45］。它 是 TGFβ 超 家 族 成 员

中最大的一族
［46］，通过调节一群广泛多样的基

因活性，控 制 着 生 物 体 的 基 本 发 育 过 程
［45，47］。

通过对果蝇生殖腺干细胞微环境的结构及其产

生的信号路径( 该路径可以调节干细胞自我更

新) 的研 究，发 现 微 环 境 中 支 持 细 胞 和 它 们 发

出的信号路径在调节干细胞的增殖和分化中起

重要的作用
［48］。有研究表明，BMP 调控着果蝇

卵巢中的生殖干细胞，并进一步表明 BMP 信号

可能影响 着 其 他 体 系 干 细 胞 的 发 育
［49］。近 年

来发现 BMP 在雌性 生 殖 中 发 挥 关 键 的 作 用 的

有 BMP2，BMP4，NOG ( BMP 的 拮 抗 剂 和 抑 制

剂) ，此外，BMP6、BMP7 在 促 卵 泡 素 的 合 成 和

分泌中也起调节作用
［50］。

3. 1. 2 生 长 分 化 因 子-9( growth differentiation
factor － 9，GDF-9) 是由 Mc Pherron 和 Lee 在

1993 年得 到 的，主 要 在 卵 巢 中 产 生。1995 年

McGrath 等进一步证实 GDF-9 基因只有卵母细

胞表达
［51］。目前有学者认为，卵母细胞通过产

生 GDF － 9 等生长因子调节颗粒细胞、卵泡膜

细胞的增殖分化，从而调控卵子的发 育。实 验

已表明 GDF 的 变 异 序 列 与 卵 巢 早 衰 有 关。虽

然 BMP － 15 和 GDF － 9 是不同的信号途径，

但是两因子 合 作 仍 能 提 高 ( 卵 巢) 粒 层 细 胞 的

增生
［52，53］。BMP15 和 GDF － 9 的 杂 合 子 和 纯

合子分别导致了可育和不可育，纯合子可能通

过截断了蛋白的产生而诱导卵巢发育不良，这

些突 变 可 能 产 生 异 常 蛋 白。从 这 个 意 义 上，

TGF － β 蛋白发挥了重要的作用。
3. 1. 3 转 化 生 长 因 子 ( transforming growth
factor，TGF ) 分 为 两 种: TGF-α 和 TGF-β。
TGF-α 作为卵巢内局部的调节因子，协同参与

卵母细胞最初的生长、颗粒细胞的增殖分化和

黄体细胞 凋 亡 过 程
［54］。TGF-β 是 一 组 具 有 调

节细胞生长和分化功能的超家族多肽，体外实

验表明，TGF-β 单独作用对细胞的生存能力无

影响，而 TGF-β 与 TGF-α 协同作用可诱导颗粒

细胞凋亡
［55］。有实验通过免疫组化方法证实，

TGF -β1 在 PCOS 卵 巢 组 织 中 表 达，其 分 布 比

较广泛，但主要集中于卵母细胞，而在颗粒及卵

泡膜细胞中表达较弱，而且从原始到发育成熟

的卵泡中均有表达，表明 TGF -β1 对 P2COS 卵

泡发育也具有调节作用。同时也观察到 TGF -
β1 除 了 在 PCOS 发 育 正 常 的 各 级 卵 泡 中 表 达

外，在早晚期闭锁卵泡的颗粒及卵母细胞中同
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样有表达。这一结果进一步提示 TGF -β1 除了

调节 PCOS 卵泡 颗 粒 细 胞 的 增 殖 和 分 化 外，还

可能介导卵母细胞、颗粒细胞凋亡的发生
［56］。

3. 2 表皮生长因子

表 皮 生 长 因 子 ( epidermal growth factor，
EGF) 是由 53 个氨基酸残基组 成 的 单 链 多 肽，

是卵母细胞发育过程中最为重要的调节因子之

一。EGF 对 卵 细 胞 发 育 的 作 用 主 要 有 促 进 原

始卵细胞生长起始，促进卵泡细胞发育，刺激颗

粒细胞增殖分化，促进卵母细胞成熟，调节甾体

激素合成 等
［57］。EGF 对 卵 巢 颗 粒 细 胞 的 增 殖

及卵母细胞的成熟具有很强的诱导作用，适合

浓度的 EGF 可 以 促 进 未 成 熟 卵 母 细 胞 减 数 分

裂的恢复和完成，还可减少体外卵母细胞的退

化率
［58］。有 学 者 以 果 蝇 为 实 验 材 料 研 究 了

EGF 对卵子发生的影响，实验表明果蝇的表皮

生长因子受体在不同的组织和代谢过程中都很

活跃，在卵子发生中，表皮生长因子受体在卵母

细胞周围的毛囊细胞中表达，并导致了卵轴的

形成
［59］。

3. 3 类胰岛素样生长因子

类胰 岛 素 样 生 长 因 子 ( insulin-like growth
factor，IGF) 是一 类 低 分 子 量 的 单 链 肽 类 激 素，

IGFs 包 括 IGF-I 和 IGF-Ⅱ两 种 生 长 因 子
［60］，

IGF -1 是结构上类似胰 岛 素 的 多 肽，一 种 内 皮

细胞 生 长 因 子，它 对 卵 子 的 发 生 更 主 要 一

些
［61，62］。Chun 等 发 现 IGF-I 可 抑 制 培 养 卵 泡

中颗粒细 胞 的 凋 亡
［63］。Marcos 等 在 实 验 中 发

现 IGF-I 与 FSH 可以协同作用促进颗粒细胞合

成孕 酮
［64］。Andrew 等 证 实 颗 粒 细 胞 内 存 在

IGF-I 的受 体，IGF-I 可 刺 激 卵 泡 分 泌 EGF，可

抑制颗 粒 细 胞 的 凋 亡
［65］。 IGF-I 在 卵 巢 中 是

FSH 的调节因子，它可以结合 FSH 促进卵泡的

增殖和分化
［66］。

4 其它因素

神经激素的调节也对卵子的发生有很大的

影响，影响卵子发生的神经激素主要有卵泡刺

激素 ( FSH )、黄 体 生 成 素 ( LH )、生 长 激 素

(GH)。此外，还 有 一 些 性 激 素 和 激 素 受 体 以

及外界环境等也影响着卵子的发生。
4. 1 神经激素

神经激素对昆虫卵子的发生起着关键性的

调控作用。卵泡的生长、成熟和卵母细 胞 的 生

长发育依赖于神经激素足够的浓度和适当的比

例。研究表明，FSH 是卵泡征集、选择和优势化

的直接作用。LH 能够增加卵泡细胞的通透性，

促使它们从血液中吸取代谢所需物质，并通过

水解酶 的 释 放 引 起 卵 泡 破 裂 而 引 起 排 卵
［67］。

GH 对于卵 子 内 类 固 醇 的 合 成，配 子 发 生 及 其

排卵具有重要作用，是卵子发生的关键调节因

子
［68］。苏晓红和 奚 耕 思 用 免 疫 细 胞 化 学 染 色

技术对 FSH 和 LH 在 尖 唇 散 白 蚁 Reticulitermes
aculabialis 脑中的分布进行定位研究，研究结果

表明，FSH 和 LH 在 白 蚁 脑 中 的 存 在 具 有 发 育

阶段特异性，并且有可能像其在脊椎动物中那

样参与调节性腺发育及精、卵成熟，为揭示其在

昆虫卵子发生过程中的分子机制提供了直接证

据
［69］。

4. 2 类雄激素受体

董丹等
［70］

采 用 免 疫 细 胞 化 学 方 法 对 尖 唇

散白蚁雌性繁殖蚁和工蚁卵子发生中的类雄激

素受体( androgen receptor2 like，AR2 like) 进行

了定位检测，实验表明在卵子发生过程中发现

类雄激素受体免疫阳性反应定位于卵母细胞质

和滤泡细胞中，因而推测在尖唇散白蚁卵母细

胞中，类雄激素受体也可能作为核外胞质信号

转导因子，对卵母细胞的生长、发育和成熟进行

调控，此研究表明白蚁的卵子发生受类雄激素

受体的调节。
4. 3 其它外界因素

在胚胎发育过程中，初级卵 母 细 胞 停 留 在

第一次减 数 分 裂 (M Ⅰ) 前 期 中 的 双 线 期。性

成熟后，每月有一个卵泡发育成熟，恢复减数分

裂过程，初级卵母细胞二价体中的两条同源染

色体即两条单价体彼此分开，分别进入次级卵

母细胞和第一极体，此后卵子发生停留在第二

次减数分裂(M II) 中期，直到受精后，才完成第

二次减数分裂
［71］。黄继华和杨芳炬

［72］
通过在

小鼠体内注射氟哌啶醇(Haloperidol ，Hal) 的实
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验，表明了使用大剂量 Hal 有可能导致卵母细

胞非整倍性增加及卵母细胞退化。
刘永华等

［73］
通 过 观 察 不 同 温 度 对 野 蚕 黑

卵蜂雌蜂卵巢发育和卵子发生的影响，表明了

温度对雌蜂卵巢生长，基端卵子生长和卵巢中

卵子发生的速度均有影响，在一定范围内适宜

卵子的发生，而在太高或太低的温度内则会影

响到卵子的发生，可见，温度对卵子的发生起着

一定的影响作用。
廖思米等

［74］
通过用 60 % 蔗糖，60 % 蔗糖

加 EM 原 露 ( effective microorganisms) ，60 % 蔗

糖加花粉，60 % 蔗糖加花粉加 EM 原露 4 种食

料饲喂复苏熊蜂 Bombus terrestris L. 蜂王，研究

EM 原露对复苏蜂王产卵前期卵巢发育及卵子

发生的影 响，EM 原 露 虽 然 表 现 出 对 熊 蜂 蜂 王

卵巢发育及卵子发生略具抑制性，但影响不显

著。

5 展望

昆虫卵子发生最终得到双 重 结 果，一 是 构

成一个高度复杂的特化细胞;二是产生受精后

胚胎发育所需的物质，这些均与卵子发生过程

中各影响因素的作用密切相关。在过去的几十

年里，众多的学者和专家就昆虫卵子发生的影

响因素进行了大量的研究，但是在分子水平各

因子对其调控途径的报道尚不深入，相关因子

对昆虫卵子发生的调控机制还需进一步作超微

结构及分子水平的研究。
近年来，对卵子发生的相关 因 素 受 到 了 众

多学者的关注，在充分认识卵子发生的相关因

素后，可以有效的保证这一过程正常进行，或是

利用对这些因素的调控，快速有效地促进经济

动物的繁衍或有害动物的生殖节育。卵子发生

对受精及其昆虫个体的发育都起到非常重要的

作用，鉴于此，还需要对其进行更深入、更 广 泛

的研究，尤其在基因调控方面。
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