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铜离子对果蝇产卵选择影响及其毒理作用* 
郭  敏 1**  刘宇虹 1**  赵  璐 1  高  露 1  周婧婧 1***  刘  威 1, 2*** 

（1. 山西医科大学汾阳学院，汾阳 032200；2. 安徽农业大学，植物保护学院，合肥 230036） 

摘  要  【目的】 为明确铜离子对果蝇 Drosophila 产卵选择的影响，并揭示铜胁迫对果蝇亲本及子代的

毒理作用。【方法】 采用双向选择产卵装置，观察果蝇对不同浓度的铜离子的产卵选择性，并测定果蝇的

产卵能力；在黑暗条件下，研究视觉系统对铜离子的产卵选择性；通过外科手术法摘除果蝇触角嗅觉感受

器和前足味觉感受器，分别探究介导该行为的感官系统；通过设置不同浓度 CuSO4 的培养基培养果蝇，

检测铜离子对其后代发育历期和存活率的影响；利用存活率和运动能力装置测定果蝇适合度，评价铜离子

对果蝇成虫毒理作用；利用荧光染色，检测肠道 ROS 水平。【结果】 果蝇对铜离子有产卵避性反应，对

3、5 和 6 mmol·L1 CuSO4 的产卵偏嗜指数分别为﹣0.33、﹣0.54 和﹣0.78，产卵避性呈现浓度梯度效应。

果蝇的视觉和嗅觉系统不影响铜离子对果蝇的产卵避性，摘除前足的果蝇部分味觉缺失，对 3、5 和

6 mmol·L1  CuSO4 的产卵偏嗜指数分别为﹣0.27、﹣0.42 和﹣0.55，与对照组相比无显著性差异，但产

卵避性有减弱趋势。与对照组相比， 2.4 mmol·L1  CuSO4 分别延长了后代成蛹时间和羽化时间 2.5 d 和

1.8 d，后代蛹和成虫存活率分别降低了 13.9%和 13.7%。与对照组相比，36 mmol·L1  CuSO4 也显著地降

低了果蝇亲代的存活率和运动能力。铜离子激活机体免疫系统，肠道 ROS 水平升高。【结论】 果蝇雌性

成虫对铜离子有产卵避性反应，并且激活机体免疫系统抵抗铜胁迫的毒理作用。 

关键词  果蝇；铜离子；产卵避性；发育历期；存活率 

The toxicity of copper ions to Drosophila and their effect on the 
selection of oviposition sites 

GUO Min1**  LIU Yu-Hong1**  ZHAO Lu1  GAO Lu1  ZHOU Jing-Jing1***  LIU Wei1, 2*** 

(1. Fenyang College, Shanxi Medical University, Fenyang 032200, China; 2. School of Plant Protection,  

Anhui Agricultural University, Hefei 230036, China) 

Abstract  [Objectives]  To determine the effect of copper ions on the selection of oviposition sites by Drosophila, and the 

toxicity of copper ions to both parents and progeny. [Methods]  The effect of copper ions on the choice of oviposition sites 

by adult female Drosophila were evaluated using a two-choice apparatus. To determine the role of vision in female oviposition 

preferences some choice experiments were carried out in darkness. The sensory systems mediating this behavior were 

investigated by surgically removing the taste receptors from the forelegs and the olfactory receptor from the antennae. 

Drosophila were also cultured on media containing various concentrations of CuSO4 and the developmental duration and 

survival of offspring from each treatment were compared to evaluate the biological significance of avoidance of copper ions 

during oviposition. Fitness was assessed on the basis of survival rate and locomotion. Levels of ROS in the gut were measured 

with DHE staining. [Results]  Adult female Drosophila avoided laying eggs on media containing 3, 5 and 6 mmol·L1 CuSO4. 

Oviposition indices on these media were ﹣0.33, ﹣0.54 and ﹣0.78, respectively, indicating that oviposition declined in a 

concentration-dependent manner. Darkness and olfaction did not affect the avoidance of copper ions by female Drosophila. 

Partial taste-impaired and taste-impaired flies avoided laying eggs on the media containing 3, 5 and 6 mmol·L1 CuSO4; 

oviposition indices on these media were ﹣0.27, ﹣0.42 and ﹣0.55, respectively. There was no significant difference in the 
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oviposition indices of taste-impaired flies and the control, but there was a tendency for taste-impaired flies to be less averse to 

copper ions. Raising larvae on media containing 2.4 mmol·L1 CuSO4 prolonged puparium formation and adult emergence by 

2.5 d and 1.8 d, respectively, relative to the control, and larval and adult survival rates of offspring raised on this media 

decreased by 13.9% and 13.7%, respectively. Flies had lower survival and locomotion rates on media containing 36 mmol·L1 

CuSO4. [Conclusion]  Copper ions activate the Drosophila immune system by elevating ROS levels in the gut. Adult female 

Drosophila avoid ovipositing on media containing copper ions, and activate their immune system when exposed to these, in 

order to resist copper stress. 

Key words  Drosophila; copper ion; oviposition avoidance; developmental duration; survival rate 

果蝇 Drosophila 是最常用的模式生物之一。

雌果蝇对产卵地点的选择受多种因素的影响，包

括温度、湿度、光照、天敌和营养等（李燕平和

戈峰，2010；Vesterberg et al.，2021）。为使物种

繁衍延续，雌果蝇需要在复杂的自然环境中选择

适 宜 的 产 卵 地 点 ， 以 提 高 后 代 存 活 能 力

（Richmond and Gerking，1979；Yang et al.，

2008；高露等，2019）。果蝇具有天生的趋利避

害的行为能力，雌果蝇利用视觉、嗅觉和味觉等

多种感觉系统，判断产卵地点是否适宜后代生

存，从而避免对后代的危害（Joseph et al.，2009）。 

铜是机体所必需的微量金属元素之一，在很

多生物学过程中具有重要的功能(宋明明和黄

凯，2014)。它是许多酶和蛋白质重要的辅助因

子，与新陈代谢、抗氧化和神经调节等密切相关

（Danks，1988）。然而，过量的铜也会对细胞产

生毒害作用，诱发铜中毒现象。临床上，急性铜

中毒可引起恶心、呕吐、溶血性贫血和肝肾衰竭

等症状（Gamakaranage et al.，2011）。同时，慢

性铜中毒不仅引起威尔逊氏病（Gitlin，1998)和

印度儿童肝硬化（Tanner et al.，1979）等罕见性

疾病，还会增加氧化应激、自由基形成和线粒体

功能障碍（Brewer，2010）。因此，铜稳态平衡

对机体的健康有重要的意义。近年来，随着铜矿

的开采、“三废”的排放及含铜垃圾的不合理排

放等，严重污染周围水体和农田土壤，导致环境

中铜含量增加，超出环境承纳能力。作为生态系

统食物链结构中不可或缺的一员，昆虫是铜离子

积累和传递的重要媒介。多数研究结果表明，铜

胁迫下昆虫的生长发育与浓度呈抛物线关系，即

过量的铜离子抑制昆虫的生长和繁殖（柳琳和夏

嫱，2016），如铜离子浓度达到 100 mg/kg 时，

亚洲玉米螟的存活率显著降低，且当亲代玉米螟

受铜胁迫后，若其子一代持续受铜离子影响，会

导致生殖能力完全丧失（王玉宏等，2014)，严

重影响昆虫种类的均匀度和多样性（董鑫，

2020）。同时高浓度的铜离子不仅使昆虫血淋巴

细胞中化合物浓度降低（Tylko et al.，2005），

抑制免疫系统，还可导致体内 DNA 损伤及突变

（Paris et al.，2007），造成细胞和基因毒性，干

扰其正常的生理代谢。 

目前关于铜离子对昆虫行为影响及毒性的

研究越来越多，俨然成为研究热点。如夏嫱等

（2014）通过测定黑水虻体内铜离子含量发现高

浓度胁迫下的迁移规律，并利用昆虫毒理学方法

研究其生长发育的影响。另有研究通过气味和疼

痛刺激配对并结合果蝇存活率等因素分析，认为

高浓度的铜离子会导致果蝇认知功能障碍，使果

蝇联想学习和记忆能力退化（Zamberlan et al.，

2020）。但是，果蝇是否可以感知铜离子，并主

动地避开铜离子的产卵行为仍然未知。因此，本

实验利用产卵双选装置，探究了铜离子对果蝇的

产卵决策行为，并进一步研究介导该行为的感观

系统、作用机制及对后代的影响。本研究丰富了

铜离子对果蝇毒性影响的内容，同时对于揭示昆

虫毒理学机制有较大的科研价值。 

1  材料与方法 

1.1  果蝇品系与培养 

野生型果蝇品系为 Oregon R（OR）和 Canton 

S（CS），突变体 Orco2，IR76b 和 Ctr1B 来自

Bloomington 果蝇品系库。所有果蝇均使用标准

玉米粉-酵母食物，在温度为 25-30 ℃，相对湿
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度为 50%-60%，光周期为 12L∶12D 的恒温箱中

饲养（Liu et al., 2012）。通常情况下，果蝇饲养

使用玉米粉-酵母培养基，由于酵母成分较复杂，

为避免其对果蝇产卵行为的影响，本实验产卵行

为分析使用的食物均以水解酪蛋白作为蛋白来

源（刘威等, 2017）。  

1.2  果蝇实验培养基及溶液配制 

1.2.1  果蝇双选择产卵培养基配制  将 3、5 和

6 mmol CuSO4 分别加入果蝇玉米-酪蛋白食物 

（1 000 mL 水，70 g 玉米粉，50 g 蔗糖，15 g 酪

蛋白，15 g 琼脂），搅拌加热成糊状后倒入培养皿

中。冷却后用刀片沿每种固体培养基中线均匀划

开，培养皿左半侧放置普通食物（对照组），右半

侧为添加了 CuSO4 的食物（实验组），将实验组

与对照组食物手工拼装成双选择产卵培养基。 

1.2.2  果蝇发育历期培养基配制  卵对环境的

敏感性更高，对铜离子毒性的耐受性更小，在用

3 mmol·L1 CuSO4 探究后代的情况时发现不利

于后代的发育和存活，于是降低浓度寻找适合后

代生长的浓度。将 1.2 mmol 和 2.4 mmol CuSO4

分别加入玉米粉-酵母食物（1 000 mL 水，70 g

玉米粉，50 g 蔗糖，5 g 酵母粉，15 g 琼脂），搅

拌加热成糊状，将熬制好的培养基分装到小管

中，盖上瓶塞，进行灭菌。 

1.2.3  果蝇存活率的溶液配制  较低剂量的铜

对果蝇没有致死作用，而高剂量的铜才会显著影

响果蝇的生存能力，于是提高浓度探究铜离子对

果蝇寿命的影响。将 12、24 和 36 mmol CuSO4

分别加入 5%蔗糖溶液（100 mL 水，5 g 蔗糖），

煮沸，取 200 L 加入含滤纸片的小管中。 

1.3  果蝇产卵选择性实验 

1.3.1  果蝇产卵行为检测  选用中空透明圆柱

体（高度 80 mm，直径 60 mm）为产卵双向选择

装置，将用于果蝇产卵的培养皿嵌入圆柱体底

部。将 25 头雌果蝇和 5 头雄果蝇放于装置中，

涂有酵母膏的葡萄汁琼脂板（700 mL 水，30 g

琼脂，300 mL 葡萄汁，50 g 蔗糖）育肥果蝇 1-2 d，

且不用 CO2 麻醉果蝇，直接换为双选择产卵培养

基，分别统计产卵 8 h 后两侧食物培养基上卵的

数量。实验重复 4 次。产卵指数（OI）=（实验

组卵数对照组卵数）/（实验组卵数+对照组卵

数）（高露等，2019)。强迫产卵试验则是果蝇在

含 3、5 和 6 mmol·L1 CuSO4 培养基中饲养 8 h，

然后转移到正常培养基上产卵 8 h，统计总产卵

数，单雌产卵量=总产卵数量/雌成虫个体数。 

1.3.2  除去前足的果蝇产卵行为检测  解剖镊

除去 OR 果蝇前足的 1/4，使其部分味觉感受器

丧失，用涂有酵母膏的葡萄汁琼脂板育肥 24 h

后检测其产卵选择行为（同 1.3.1 节）。实验重复

4 次。 

1.3.3  除去触角的果蝇产卵行为检测  解剖镊

除去 OR 果蝇触角，使其部分嗅觉感受器丧失，

用涂有酵母膏的葡萄汁琼脂板育肥 24 h 后检测

其产卵选择行为（同 1.3.1 节）。实验重复 4 次。 

1.4  果蝇毒理学实验 

1.4.1  果蝇后代适合度的检测  用酵母膏育肥

1-2 d 果蝇后，令其在葡萄汁琼脂板上产卵，收

集 8 h 内新产的卵，将 30 粒卵放入含 0、1.2 和

2.4 mmol·L1 CuSO4 食物的小管中饲养，每日分

别记录每组小管成蛹和成虫的数目（n=30），并

分别记录成蛹时间（卵产出至成蛹时间）和成虫

羽化时间（卵产出至成虫羽化时间）。实验重复

4 次。 T= （ T1 × N1+T2 × N2+ … +Tm × Nm ） /

（N1+N2+…+Nm）(高露等，2019)，其中 T 表示

对应阶段发育历期，Tm 表示从产卵后到对应阶

段的天数，Nm 表示第 Tm 天对应阶段的数目。存

活率=成蛹或羽化的数目/30×100%。 

1.4.2  果蝇存活率的统计  将果蝇成虫用 CO2

麻醉，分别挑取 20 只雌、雄果蝇置于含不同浓

度 CuSO4 溶液的小管中，每天记录小管中果蝇

数目（n=20）。实验重复 4 次。存活率=果蝇存活

的数目/20×100%。 

1.4.3  果蝇运动能力的检测  运动能力实验采

用玻璃量筒（高度 35 cm）和刻度吸管（长度

26 cm）分别测定果蝇的攀爬和奔跑能力（赵璐

等，2020)。挑取雌性果蝇分别置于含 5%蔗糖溶

液（对照组）和 36 mmol·L1 CuSO4-5%蔗糖溶
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液（实验组）的小管中，每组果蝇分为 5 管，每

管 20 只，采用运动能力装置分别测定两组处理

3 d 后每管的攀爬速度和奔跑速度。实验重复 4 次。 

1.4.4  果蝇肠道荧光染色  分别用 5%蔗糖溶液，

36 mmol·L1 CuSO4-5%蔗糖溶液饲喂雌果蝇，2 d

后解剖肠道，将其置于磷酸盐缓冲溶液中。室温

下用 5 mol·L1 的二氢乙锭（Dihydroethidium，

DHE）染色 30 min，然后用 PBS 洗涤样品，以

及在 4%多聚甲醛溶液中固定 10 min， 再用 PBS

洗涤样品，之后将肠道转移到载玻片上，封片剂

封片，在荧光显微镜下采集图像并通过 ImageJ

软件对荧光强度进行定量分析（Li et al.，2020)。 

实验重复 4 次。 

1.5  数据处理与分析 

获得的数据以平均值±标准误表示，采用

SPSS 软件对实验数据进行独立样本 t 检验分析

（One-sample t-test, P<0.05）。使用 Graphpad 和

Adobe Illustrator 软件制图。 

2  结果与分析 

2.1  铜离子对果蝇的产卵选择性 

铜离子对果蝇产卵选择性的影响装置如

图 1（A）。结果显示，野生型 OR 果蝇品系对 3、 
 

 
 

图 1  铜离子对果蝇的产卵避性反应 

Fig. 1  Oviposition avoidance of Drosophila to copper ion 

A. 产卵选择行为试验装置；B. 野生型果蝇 Oregon R（OR）分别在含 3、5 和 6 mmol·L1CuSO4 的培养基上的 

产卵偏嗜性；C. 野生型果蝇 Canston S（CS）分别在含 3、5 和 6 mmol·L1CuSO4 的培养基上的产卵偏嗜性； 

D. 野生型果蝇 Oregon R（OR）分别在含 3、5 和 6 mmol·L1 H2SO4 的培养基上的产卵偏嗜性； 

E. CuSO4 对雌果蝇产卵能力的影响。产卵指数（OI）=（实验组卵数对照组卵数）/（实验组卵数+对照组卵数）。 

图中数据为平均值±标准误，ns 表示 P>0.05；***表示 P<0.001（单样本 t 检验）。下图同。 

A. A test device of oviposition selection behavior; B. Oviposition preference of the wild type Drosophila Oregon R (OR)  on 
the media containing 3, 5 and 6 mmol·L1 CuSO4; C. Oviposition preference of the wild type Drosophila Canston S (CS)  on 
the media containing 3, 5 and 6 mmol·L1 CuSO4; D. Oviposition preference of the wild type Drosophila Oregon R (OR)  on 
the media containing 3, 5 and 6 mmol·L1 H2SO4; E. Effect of CuSO4 on oviposition ability of female adults of Drosophila. 
Oviposition index (OI)=(Number of eggs in the experimental group-number of eggs in the control group)/(Number of eggs in 

the experimental group+number of eggs in the control group). Data in the figure are mean ± SE. ns indicates P>0.05;  
*** indicates P<0.001 (One-sample t-test). The same below. 
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5 和 6 mmol·L1 CuSO4 表现出明显的产卵避性

（P<0.001），且随铜离子浓度增加而增大，产卵

指数（Oviposition index, OI）分别为﹣0.33，﹣0.54

和﹣0.78（图 1：B）。同样地，另一种野生型 CS

果蝇品系对铜离子也表现出产卵避性反应，且避

性反应高于 OR 果蝇，OI 分别为﹣0.58，﹣0.77

和﹣0.87（P<0.001）（图 1：C）。以上结果说明，

铜离子对果蝇的产卵避性具有保守性。为排除

SO4
2﹣对果蝇产卵选择性的影响，用等浓度硫酸

作为对应刺激物，结果显示，果蝇对 3、5 和

6 mmol·L1 H2SO4 有明显的产卵偏好性，OI 分别

为 0.82, 0.84 和 0.84（P<0.001）（图 1：D），说

明果蝇对 CuSO4 的产卵避性是由铜离子引起的。

在强制性产卵实验中，各浓度 CuSO4 处理组与

对照组相比，单雌产卵量无显著差异（P>0.05）

（图 1：E），表明此浓度铜离子食物对果蝇产卵

能力的影响可以忽略。 

2.2  铜离子对果蝇产卵避性的机制 

2.2.1  感觉系统介导铜离子对果蝇的产卵避

性  果蝇通过多种感觉系统感知周围环境，选择

适宜后代的生存地点。本实验尝试寻找介导铜离

子对果蝇产卵避性的感觉系统。结果显示，黑暗

处理组果蝇对 CuSO4 也产生了显著的避性反应，

OI 分别为﹣0.39，﹣0.59 和﹣0.81，且与对照组

无明显差异（P>0.05）（图 2：A），表明视觉系

统不介导铜离子对果蝇的产卵避性反应。果蝇的

嗅觉感受器主要位于触角，经外科手术切除嗅觉

器官，可致果蝇丧失嗅觉感知。结果显示，切除

触角的果蝇对不同浓度的 CuSO4 均表现出明显

的避性反应，3、5 和 6 mmol·L1 CuSO4 的 OI 分

别为﹣0.69，﹣0.58 和﹣0.92（图 2：B），表明

嗅觉系统并没有在铜离子对果蝇的产卵避性中

起决定性的作用。为进一步验证果蝇嗅觉不介导 

 

 
 

图 2  介导铜离子对果蝇产卵避性的感觉系统 

Fig. 2  Sensory systems mediating on the oviposition avoidance of Drosophila to copper ion 

A. 黑暗条件不影响果蝇对铜离子产卵避性；B. 嗅觉不介导果蝇对铜离子产卵避性； 

C. Orco2 突变体对铜离子有产卵避性；D. 味觉不介导果蝇对铜离子产卵避性； 

E. Ctr1B 突变体对铜离子有产卵避性；F. IR76b 突变体对铜离子有产卵避性。 

A. Darkness had no effect on the oviposition avoidance to copper ion in Drosophila; B. Olfaction didn’t  
mediate the oviposition avoidance to copper ion in Drosophila; C. Orco2 mutant had oviposition avoidance to copper ion;  

D. Gustation didn’t mediate the oviposition avoidance to copper ion in Drosophila; E. Ctr1B mutant had  
oviposition avoidance to copper ion; F. IR76b mutant had oviposition avoidance to copper ion. 
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对铜离子的产卵避性，使用对大多数气味丧失感

觉的嗅觉系统突变体 Orco2 为研究对象。数据显

示，Orco2 突变体对铜离子的产卵避性与 OR 果

蝇相比并没有降低（图 2：C），与上述触角摘除

结果一致，说明嗅觉系统不介导铜离子对果蝇的

产卵避性。果蝇足部末端存在味觉神经元，能够

感受多种味觉刺激。数据表明，第一对前足末端

摘除的果蝇对 3、5 和 6 mmol·L1 CuSO4 的 OI

分别为﹣0.27，﹣0.42 和﹣0.55（图 2：D），与

对照组无显著性差异（P>0.05），但产卵避性有

减弱趋势。推测摘除果蝇第一对前足只损伤部分

味觉神经元，其余部位的味觉仍然可以介导对铜

离子的产卵避性。综述所得，推测味觉介导了铜

离子对果蝇的产卵避性。 

2.2.2  Ctr1B 不介导铜离子对果蝇的产卵避

性  铜主要通过铜转运体 Ctr1 摄取到细胞内，

Ctr1B 突变体降低对铜的摄入，应该对铜离子的

避性反应减弱。但结果表明，Ctr1B 突变体的产

卵避性相比 OR 果蝇并未减弱（图 2：E），所以

Ctr1B 不介导果蝇的产卵避性。 

2.2.3  酸感受通路不介导铜离子对果蝇的产卵

避性  CuSO4 是强酸弱碱盐，其水解溶液呈弱酸

性。酸感受突变体 IR76b 对 CuSO4 产生了显著的

避性反应（图 2：F），OI 分别为﹣0.61，﹣0.86

和﹣0.74。与 OR 果蝇相比，IR76b 对铜离子的

产卵避性反应并未减弱，说明果蝇不是通过硫酸

铜的酸碱性而感受铜离子。 

2.3  铜离子对果蝇后代的发育历期和存活率的

影响 

为提高后代存活率和促进后代生长发育，雌

果蝇选择适合的环境产卵，因此检测铜离子对果

蝇产卵适合度的影响。结果显示，随着 CuSO4

浓度增大，成蛹和成虫羽化时间逐渐延长，其中

在 1.2 mmol·L1 和 2.4 mmol·L1 CuSO4 时，成蛹

时间分别比对照组延长了 1.9 d 和 2.5 d（图 3：A），

成虫羽化时间比对照组均延长了 1.8 d（图 3：B），

说明铜离子食物对果蝇的生长发育产生了毒害 
 

 
 

图 3  铜离子对果蝇后代发育历期和存活率的影响 
Fig. 3  Effects of copper ion on the developmental timing and survival rate of Drosophila offspring 

A, B. 铜离子延长后代成蛹和成虫羽化时间；C, D. 铜离子降低后代的存活率。 

成蛹和成虫羽化时间均自初产卵开始计时。 
A, B. Copper ion extended the time of pupa formation and adult emergence; C, D. Copper ion reduced the survival rate of 

offspring. Time to puparium formation and adult emergence was calculated from the beginning of spawning.  
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作用。为进一步探究铜离子对果蝇生长发育的毒

性，本实验又检测了蛹和成虫的存活率。数据表

明，蛹和成虫的存活率随铜离子浓度的升高逐渐

下降。当浓度为 1.2 mmol·L1 时，蛹和成虫的存

活率下降至 60.3%和 57.0%，与对照组无显著性

差异（P>0.05）；而当浓度为 2.4 mmol·L1 时，

蛹和成虫的存活率下降至 54.1%和 51.9%（图 3：

C，D），与对照组有显著差异（P<0.01），表明

铜离子会降低后代适合度。 

2.4  铜离子对果蝇寿命和运动能力的影响 

将 20 只雌、雄果蝇分别置于含有不同浓度

CuSO4-蔗糖溶液的小管中，以检测铜离子对亲代

果蝇寿命和运动能力的影响。结果显示，果蝇存 

活率随着 CuSO4 浓度的增加而呈现下降的趋势

（图 4：A，B）。第 4 天 36 mmol·L1 CuSO4 处理

的雌果蝇存活率仅为 40%，而对照组为 100%；

雄果蝇存活率仅为 3%，而对照组存活率为 98%。

以上结果说明铜离子能缩短果蝇的寿命。为进一

步探究铜离子对果蝇的毒性，又通过攀爬和奔跑

实验检测果蝇的运动能力。数据表明，实验组的

果蝇攀爬速度为 0.86 cm/s，对照组速度为

1.48 cm/s（P<0.001）（图 4：C），说明铜离子降

低了果蝇的攀爬能力。果蝇在铜胁迫后奔跑速度

为 0.68 cm/s，对照组速度为 1.41 cm/s（P<0.001）

（图 4：D），说明铜离子降低了果蝇的奔跑能力。

以上结果表明，铜离子也可导致亲代果蝇适合度

的下降。 
 

 
 

图 4  铜离子对果蝇寿命和运动能力的影响 

Fig. 4  Effects of copper ion on the lifespan and locomotion of Drosophila 

A, B. 铜离子缩短果蝇的寿命；C, D. 铜离子降低果蝇的运动能力。 

A, B. Copper ion shortened the lifespans of Drosophila; C, D. Copper ion decreased the locomotion of Drosophila.  
 

2.5  铜离子对氧化应激指标的影响 

活性氧（Reactive oxygen species，ROS）是

体内一类氧的单电子还原产物，可激活氧化应激

反应而导致果蝇死亡。为研究铜离子激发肠道中

ROS 产生，使用二氢乙锭（DHE）作为探针，

DHE 被氧化时会插入 DNA，发出红色荧光，进

而检测活体果蝇肠道内 ROS 水平。结果显示，

对照组肠道出现了低强度的荧光信号（图 5：A），

说明机体存在一定量的内源性 ROS。然而，

CuSO4 处理组肠道内荧光信号明显地增强，说明

铜离子激发肠道内 ROS 产生。统计结果显示，
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CuSO4 处理组的 ROS 荧光强度显著地高于对照

组（图 5：B），进一步说明铜离子刺激肠道上皮

细胞，引起氧化应激反应。 
 

 
 

图 5  铜离子对果蝇肠道中 ROS 水平的影响 

Fig. 5  The effects of copper ion on the levels of  
ROS in Drosophila guts 

A. 喂食 CuSO4 2 d 后果蝇肠道 DHE 染色，比例尺

100 μm；B. 果蝇肠道 DHE 信号的定量分析。 

A. The flies fed with CuSO4 for 2 d were stained with 
Dihydroethidium(DHE), Scale bar: 100 μm;  

B. Quantification of fluorescence intensity of  
DHE in the gut of Drosophila.  

 

3  讨论 

近年来，人们越来越认识到铜对人体健康的

重要性，它已从一种在少数罕见情况下受影响的

微量元素，发展为在一些重要神经疾病中起至关

重要作用的元素（Navarro and Schneuwly，

2017），适量摄取这种化学物质对于机体稳态平

衡至关重要，当使用产卵双向选择装置测量果蝇

产卵选择性时（Joseph et al.，2009），铜离子是

理想的刺激物。产卵选择可检测果蝇幼虫和成虫

对有毒化合物的喜恶，本研究发现果蝇需要在复

杂的自然环境中作出判断，并选择合适的产卵地

点，以利于幼虫健康和生存；相反，如果产卵环

境条件恶劣，则产生避性反应，即避开铜离子产

卵（图 1）。这种避性反应帮助果蝇避开铜离子

这种有害物质，促进后代发育，提高后代蛹和成

虫的存活率。果蝇通过不同的神经通路感知周围

环境刺激，如温度（Ni et al.，2016）和水分（Knecht 

et al.，2017）等，从而有效地避开不利环境，因

此，破译感知和应答的神经回路对于研究果蝇 

行为是至关重要的。研究发现，Ras/MAKP（Ras

蛋白/促分裂原活化蛋白激酶）信号转导通路参

与生物体细胞增殖、分化和凋亡等过程，而铜离

子对激活此途径起重要作用（Turski et al.，

2012）。铜离子处理后的果蝇存活率显著下降，

可能归因于过量的铜离子激活 Ras/MAKP 途径

诱导细胞发生凋亡，加速果蝇死亡，同时伴随着

运动能力的减退和生存能力的降低（图 4），验

证了铜离子对果蝇生长发育的毒性，解释了亲代

避开铜离子产卵的原因。另有研究表明，棕尾别

麻蝇幼虫经高浓度铜离子处理后，体内抗氧化酶

的活力受到明显抑制，且抑制程度呈浓度梯度效

应（王慧等，2006)。在高浓度铜离子环境下，

果蝇幼虫发育迟缓且存活率降低（图 3），进一

步说明铜胁迫对果蝇生长发育有毒理作用，推测

重金属铜抑制抗氧化酶的活力，清除氧自由基的

能力被减弱，最终抑制幼虫的代谢和生长发育，

延长其发育历期。而当果蝇受到外界刺激时，可

破坏肠道稳态，激活免疫系统保护机体（胡启豪

等，2019)，肠道功能屏障是一个很好的预测指

标，活性氧（ROS）是一种肠道烟酰胺腺嘌呤二

核苷酸磷酸（NADPH）氧化酶，当铜胁迫作用

于机体时，ROS 相对表达量增加（图 5），可迅

速激活机体的免疫系统应答外界刺激，有效抵御

铜毒力的冲击，同时氧化应激也可能是铜离子诱

导果蝇毒性的主要原因之一。 

由于幼虫的活动能力受限，雌果蝇需要利用

多种感观系统综合判断环境中的一些因素，最终

决定在最适宜的地点产卵。果蝇可通过视觉判断

对后代不利的因素，如看到胡蜂产卵行为的改变

（Kacsoh et al.，2013）。果蝇还可依靠嗅觉在刺

激气味环境中躲避潜在的危险（Larter et al.，

2016）。本实验通过对果蝇器官的筛选，证明视

觉和嗅觉系统不介导果蝇对铜离子的产卵避性。

此外，味觉系统在感受环境中有害信号过程中起

着非常关键的作用，果蝇的附骨和唇瓣均含有味

觉感受器，可以与食物进行初步接触，避开有害

物质（Ling et al.，2014）。本研究结果表明摘除

前足的果蝇部分味觉缺失，与对照组相比无显著

性差异，但产卵避性有减弱趋势。有研究发现， 

果蝇通过激活感知苦味的神经元来避免在铜离

子食物上产卵，味觉回避机制为抵御铜胁迫提供
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了第一道防线(Xiao et al.，2022)，本结果与之一

致。同样有研究显示，人类苦味受体 TAS2R7 可

作为金属阳离子传感器介导铜离子的味觉属性

（Wang et al.，2019)，然而果蝇以味觉某一种离

子通道感知铜离子并作出反应，其机制还不甚清

楚，有待进一步研究。 

综上，本研究报道了铜离子会引起果蝇产卵

避性以及铜胁迫对果蝇生长发育的毒理作用，具

有潜在的应用价值，也可为环境改良提供一定的

科学依据。然而在机制上，果蝇细胞在铜离子作

用下应激基因的表达及其表达量的变化，仍需要

进一步的探究，或许能进一步解析果蝇分子病理

学与其行为之间的关系。 
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