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胰岛素信号调控昆虫生理功能的研究进展* 
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摘  要  胰岛素（Insulin，INS）及胰岛素信号通路（Insulin signaling pathway，IIS）因其独特的降血糖功

能而备受关注。随着研究的深入，发现 IIS 不仅参与了哺乳动物众多生命活动，在昆虫中也具有类似的

胰岛素通路，IIS 对昆虫的生长、发育、繁殖、觅食和免疫等都存在调控作用。本文主要介绍了昆虫 IIS

的类型、IIS 通路成员[胰岛素样蛋白（Insulin-like protein，ILP）、胰岛素受体（Insulin receptor，InR）和

叉头状转录因子 O 家族（Forked head transcription factor O，FoxO）]的结构、功能及其作用机制等；阐述

了 IIS 在昆虫不同生命活动，如化学感受、寿命、免疫和表型可塑性中的作用机理。由于 IIS 在不同物种

间具有保守性，因此对昆虫 IIS 的研究不仅可为农业生产中昆虫的利用和治理提供理论依据，也可为人类

的发育调控、衰老抵抗和疾病治疗提供一定参考。 
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Progress in research on the regulation of insulin  
signaling in insect physiology 
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Abstract  Insulin (INS) and the insulin signaling pathway (IIS) have attracted considerable research interest due to their 

unique role in hypoglycemia. Recent progress has revealed that IIS not only regulates a variety of physiological activity in 

mammals but also has a similar role in insects. IIS plays a regulatory role in insect growth, development, reproduction, feeding, 

and immunity. This article introduces the types of IIS in insects, describes the structure and function of IIS related genes, and 

the insulin-like protein (ILP), insulin receptor (InR) and forkhead transcription factor O family (FoxO). The role of IIS in 

different aspects of insect life, such as chemoreception, life span, immunity, and phenotypic plasticity, are described. IIS 

regulates the life activities of insects by regulating the expression of related genes and influencing the activity of related 

functional proteins, thereby allowing insects to adapt to environmental changes. Due to the highly conserved nature of IIS 

among different species, the study of IIS not only provides a theoretical basis for the utilization and management of insects in 

agricultural production, but also provides information that may contribute to the regulation of human development, resistance 

to aging and disease treatment. 
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胰岛素（Insulin，INS）降血糖功能的发现

改写了糖尿病治疗的历史，也改变了无数糖尿病

患者的命运。自 1921 年 INS 被发现以来（Banting 

and Best, 1922），科学家逐步意识到进食后会导
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致人体血糖水平升高，此时胰岛 β 细胞大量产生

大量 INS，使血液中的糖类被肝细胞和肌肉细胞

吸收，INS 发挥了降低血糖的重要作用。随着研

究的深入，至今已发现 INS 及其相关途径在调控

代谢综合征、2 型糖尿病、血脂异常、高尿酸血

症、高血压、心脑血管病、多囊卵巢综合症、阿

尔茨海默病及部分肿瘤等疾病中发挥了重要作

用（Alageel et al., 2023; Ito et al., 2024; Seifi et al., 

2024; Wang et al., 2024; Zhang et al., 2024）。同

时，人们发现 INS 超家族中的基因以及相关的胰

岛素信号途径（Insulin signaling pathway，IIS）

在不同生物类群中具有较高的保守性（Nässel 

and Vanden Broeck, 2016）。IIS 的激活通常是由

INS 与细胞表面的受体结合，激活相关蛋白激

酶，引起靶蛋白磷酸化，使得信号由胞外传递入

细胞，通过后续的级联反应调控不同的生命活

动。不仅在脊椎动物中普遍存在，在腔肠动物、

节肢动物、线形动物等无脊椎动物中也存在类似

的激素和途径（Pierce et al., 2001）。在无脊椎动

物中，与 INS 相似的蛋白质激素被称为胰岛素样

蛋白（Insulin-like protein，ILP），也称为类胰岛

素。先前研究表明 IIS 对昆虫的调控与农业授粉

（Cambron-Kopco et al., 2022）、害虫防治和疾病

传播（Wang et al., 2019）等多个领域有关。因此

目前对昆虫 IIS 的研究已成为热点，涉及到的昆

虫有东方蜜蜂 Apis cerana、东方飞蝗 Locusta 

migratoria、桔小实蝇 Bactrocera dorsalis、冈比亚

按蚊 Anopheles gambiae 和黑腹果蝇 Drosophila 

melanogaster 等（陈晓昂等, 2017）。研究发现 IIS

参与昆虫的化学感受、寿命、繁殖、免疫、新陈

代谢等多项生命活动（Nässel et al., 2015），对其

内在调节机制也进行了一定的探索，例如

Maurya 等（2024）发现 IIS 介导的信号通路通过

调节细胞凋亡因子控制半胱天冬酶活化的亚致

死水平，导致巨噬细胞发育过程中的 DNA 链断

裂，影响了机体免疫力。本文重点介绍了 IIS 对

昆虫多项生命活动的调控及内在调节机制，旨在

为农业生产、疾病传播和生命科学中的理论研究

提供参考。 

1  胰岛素信号途径及其相关基因 

1.1  胰岛素信号通路（IIS） 

哺乳动物和昆虫在 IIS 途径和基因方面中具

有相似性，其通路主要包括两条途径，磷脂酰肌

醇 3-激酶（Phosphoinositide 3-kinase, PI3K）/蛋

白激酶 B（Protein kinase B, PKB, 也称为 AKT）

途径和丝裂原活化蛋白激酶（Mitogen-activated 

protein kinase, MAPK）途径。PI3K 途径与葡萄

糖代谢、脂质和蛋白质合成有关。MAPK 途径则

与细胞生长、存活和基因表达等生命活动有关

（Géminard et al., 2009）。MAPK 途径是胰岛素

受体（Insulin receptor，InR）自身发生磷酸化，

经过一系列反应激活具有丝氨酸/苏氨酸酶活性

的 Raf（Rapidly accelerated fibrosarcoma） 蛋白，

从而激活有丝分裂原激活蛋白激酶系统。MAPK

还可催化细胞核中许多的反式作用因子，使得

它们的丝氨酸/苏氨酸残基磷酸化，致使相关基

因发生转录或被抑制，进而引发细胞内的一系

列生理生化反应。途径的选择是由机体自身营

养状态、生长发育阶段和外界环境等多种因素

决定的。两条途径相互独立，但在一定条件下

又可以被相互激活或抑制（Taniguchi et al., 

2006）。研究发现模式昆虫黑腹果蝇的 IIS 中存

在与哺乳动物该通路功能类似的基因，如 ILP、

InR、类胰岛素生长因子（ Insulin-like growth 

factors, IGFs）、胰岛素受体底物（Insulin receptor 

substrate, CHICO/IRS）（Viola et al., 2023）、磷

酸肌醇依赖蛋白激酶（Phosphoinositide-dependent 

protein kinase, PDK）、PI3K、AKT 和叉头状转

录因子 O 家族（Forked head transcription factor 

O，FoxO）（Hong et al., 2012）等，表明昆虫

IIS 信号通路相关的调节机制与哺乳动物可能

类似。 

PI3K 途径是昆虫 IIS 中的主要途径（谢鹏飞

等, 2018），涉及到多种物质。目前研究到的 PI3K

途径主要内容为（图 1）：昆虫产生 ILP 通过血

液循环运输到靶细胞，通过与靶细胞表面的胰岛

素受体（Insulin receptor，InR）结合使 IRS 激活，

IRS 与 PI3K 结合激活磷脂酰肌醇三磷酸
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（Phosphatidyl inositol triphosphate，PIP3），引

起 PDK 和 AKT 的磷酸化作用，从而激活下游的

FoxO 及结节性硬化复合物（Tuberous sclerosis 

complex，TSC1/2）。FoxO 参与多种基因的转录

表达；TSC1/2 可以作为雷帕霉素激酶靶蛋白

（Target of rapamycin，TOR）生长调节的负调控

因子，在非磷酸化状态下能够抑制 TOR 的表达

（Hay and Sonenberg, 2004）。TOR 能够控制细胞

营养生长，作用机理是通过对起始因子 4E 结合

蛋白（Initiation factor 4E binding protein，4EBP）

磷酸化，抑制真核细胞起始因子（Eukaryotic 

initiation factor 4e，eIF4E）等生长刺激信号，从

而调节细胞的生长、增殖和凋亡（Miron and 

Sonenberg, 2001）。 
 

 
 

图 1  昆虫中所涉及到的部分 PI3K 途径 
Fig. 1  Partial PI3K pathway involved in insects 

 

1.2  胰岛素样蛋白（ILP） 

人类 INS 的分子式为 C256H381N65O76S6，由

A、B 两条氨基酸肽链组成。A 链有 11 种 21 个

氨基酸，B 链有 15 种 30 个氨基酸，共 16 种 51

个氨基酸组成。其中 A 7 ( C y s ) - B 7 ( C y s )、

A20(Cys)-B19(Cys) 4 个半胱氨酸中的羟基形成

2 个二硫键，使 A、B 两链连接起来。此外，A
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链中 A6(Cys)与 A11(Cys) 之间也存在一个二硫 

键（陈阳, 2008）。在高等动物体内胰岛素增强了

糖原的合成：胰岛素可以促进肝脏细胞和肌肉细

胞将血糖转化为细胞内糖原，供应细胞所需能

量。动物体内存在 INS、IGF、性腺素（Gonadulin）

和松弛肽（Relaxin）等类胰岛素超家族成员，通

过结合和激活相应受体，控制机体新陈代谢、繁

殖和血糖水平等多种生命途径（Veenstra, 2020; 

Leyria et al., 2022）。 

家蚕素（Bombyxin）是第一个从昆虫体内

分离获得的 ILP（Nagasawa et al., 1986）。ILP 与

INS 在结构与功能上具有较高的相似性。ILP 由

多基因家族编码，这些基因家族以组织和阶段特

异性表达方式在神经和非神经器官中表达，不同

的 ILPs 涉及不同生命活动，发挥不同的作用

（Chowański et al., 2021）。不同昆虫类胰岛素的

合成部位多不相同，且受昆虫发育时期影响。前

人研究表明，昆虫的脑、脂肪体、卵巢、唾液腺

和中肠等组织均能表达类胰岛素，其中脑部的中

央神经分泌细胞（Medial neurosecretory cells，

MNCs）是主要的合成场所（Veenstra, 2009; 

Antonova-Koch et al., 2013）。由 MNCs 合成的类

胰岛素经昆虫位于心侧体和咽侧体神经血液区、

以及主动脉和肠等前端的轴突末端释放到循环

系统中，在循环中可以与 InR 结合，或在血淋巴

中被降解（Géminard et al., 2009）。昆虫不同发

育阶段的 MNCs 中多种 ILP 的表达水平不同，

表明存在多种调节因子调控 ILPs的表达（Grönke 

et al., 2010）。 

1.3  胰岛素受体（InR） 

InR 家族成员都是高度糖基化的大分子，膜

蛋白分子量约为 460 kD，人 InR 由 1 382 个氨基

酸组成（Chen et al., 2005）。InR 是单跨膜结构，

作为受体型蛋白酪氨酸激酶家族中的一员，分布

在细胞膜表面。InR 结合配体后会发生二聚化和

磷酸化，其结构为包含 2 个膜外 α 亚基和 2 个通

过二硫键链接的膜内 β 酪氨酸激酶亚基组成的

四聚体膜蛋白。InR 的存在对 IIS 能否正常运行

至关重要，其作为“门户”决定着 INS 信号能否

作用于靶细胞以及影响后续细胞中信号级联反

应的途径，InR 能激活 IIS 不同途径，从而对机

体代谢产生短期与长期影响（肖娟和任伟 , 

2020）； InR 突变是终生胰岛素抵抗（ Insulin 

resistance）的一个重要原因，InR 受影响后会与

肥胖、2 型糖尿病（Diabetes mellitus type 2，

T2DM）和阿尔茨海默病（Alzheimer disease，

AD）等疾病的产生有关（Gremlich et al., 1995）。 

除在埃及伊蚊 Aedes aegypti中发现 ILP不止

与 InR 结合外（Wen et al., 2010），目前发现的昆

虫 ILPs 对应的受体都是胰岛素相关家族受体，

如 能 与 ILP/IGF 结 合 的 受 体 酪 氨 酸 激 酶

（Receptor tyrosine kinase，RTK）以及能与松弛

肽结合的 G 蛋白偶联受体（G-protein coupled 

receptors，GPCRs）。虽然昆虫 ILP 的数目较多

且差异大，但对应 InR 数量较少且统一。大多数

昆虫中只存在 1 种或 2 种 InR，只有少数昆虫具

有两个以上 InR，如棉蚜 Aphis gossypii 具有 11

种 InR（Jiang et al., 2023）。 

1.4  叉状头转录因子 O 家族（FoxO） 

FoxO 是 FOX 基因家族中的一个亚族，FOX

家族所有成员均具有 110 个氨基酸的 DNA 结合

区，3 个螺旋形成螺旋-转角-螺旋（Helix-turn- 

helix）结构，两侧各一个环状的“翼”，即“forhead”

区或“wing helix”区，该区域大部分氨基酸序

列高度保守。其 DNA 结合区大约跨越 15-17 bp，

呈非对称结构。几个主要 FOX 蛋白家族的第 3 个

α 螺旋识别 DNA 共有序列为 5′-TTGTTTAC-3′，

其两侧的氨基酸残基与 DNA 的结合也有一定的

特异性（Peter and Margit, 2002; Kim et al., 

2003），在哺乳动物细胞中分别由 4 个截然不同

的基因编码组成：FoxO1、FoxO3、FoxO4 和

FoxO6（Brikenkamp and Coffer, 2003; Jünger et al., 

2003）。晶体学研究表明，FoxO 蛋白作为蛋白单

体与染色质 DNA 上游调控区结合（Brent et al., 

2008）。FoxO 蛋白是 IIS 下游的主要转录效应子，

当 INS/IGF 信号传导增强时，FoxO 蛋白或 FoxO

直系同源物会经历 AKT 介导的磷酸化，并从细

胞核易位到细胞质，从而调控靶基因表达（Accili 

and Arden, 2004），这是 INS/IGF 调节细胞中

FoxO 蛋白活性的有效机制。FoxO 家族的所有成
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员（FoxO6 除外）均经历胰岛素依赖性磷酸化和

核排斥，FoxO 磷酸化失效会导致 FoxO 永久核

定位，从而导致 FoxO 活性和靶基因的表达不受

控制。这是 IIS 信号传导缺陷的异常现象，是造

成包括癌症和糖尿病在内等疾病的发病因素之

一（Cifarelli et al., 2012）。 

在昆虫中，FoxO 也参与了某些基因的表达

调控，如 FoxO 通过介导核糖核酸内切酶

（Dicer1）抑制果蝇的新陈代谢、抗应激性和寿

命（Th Burgering, 2008; Sánchez et al., 2023）；调

节家蚕 Bombyx mori的保幼激素降解来控制家蚕

生长和发育（Zeng et al., 2017）；参与褐飞虱

Nilaparvata lugens 发育时形态的分化，增强其适

应不利环境的能力（Zhang et al., 2023）；在昆虫

免疫中参与产生不同的抗菌肽（Antimicrobial 

peptide, AMP）并维持肠道稳态（Khan et al., 

2023）。因此 FoxO 作为关键转录因子，可以通

过多种信号途径参与昆虫的生理和病理过程。 

2  IIS 对昆虫生理活动功能的调控 

2.1  IIS 对昆虫寿命的影响 

衰老作为影响寿命的重要因素，其是指随生

物年龄增长而出现的生理功能衰退现象。从单细

胞酵母到有智慧的多细胞人类中都存在着衰老

过程（Gardner and Mangel, 1997）。抵抗衰老一

直是一个经久不息的话题，研究发现限制热量摄

入可延长小鼠的寿命，这成为衰老研究的一个里

程碑，其证明了衰老是可调控的（McCay et al., 

1975）。胰岛素 INS/IGF-1 信号途径是第一个被

证实能够影响衰老的途径（Russo et al., 2020）。

1913 年首次报道了在实验室条件下对果蝇寿命

的定量描述，在试验中观察到并确切描述了两个

自交系杂交时出现了明显的寿命延长，自此关于

昆虫寿命的研究便拉开了序幕（Roscoe and Hyde, 

1913）。与衰老有关的研究往往需要花费大量的

时间，一些昆虫具有生命周期短，种群数量多，

体积小和等级分化明显等特点，是研究衰老的良

好材料。例如蚂蚁和蜜蜂这类具有等级分化的真

社会性昆虫，可以由染色体相同的受精卵通过改

变发育环境，发育成寿命相差数倍的个体（Yan 

et al., 2022）。先前的许多研究表明，同一物种寿

命的差异为研究衰老的调控过程提供了机遇，非

常适合于研究非遗传差异导致衰老的影响因素

（Johnson et al., 2013; 张维等, 2023）。 

繁殖与寿命两者通过 IIS 的进行相互协调，

繁殖与长寿通常在 IIS 上成相互拮抗的趋势，即

通常繁殖所需的 IIS 活性增加会导致大多数动物

的寿命缩短（Westendorp and Kirkwood, 1998; 

Tatar, 2011），当通过饥饿处理果蝇降低其 IIS 的

表达，则会导致寿命的延长（Tatar et al., 2014）。

然而，蚁后与这种现象不符，其作为整个蚁群中

的繁殖承担者，寿命远高于其他工蚁。为了研究

内在机制，对镰猛蚁属 Harpegnathos 蚂蚁的工

蚁和蚁后的各组织基因表达量进行研究，发现

ILPs 在蚁后大脑中的表达增加，激活 IIS-MAPK

途径，导致脂肪体内脂质合成和卵黄蛋白原

（Vitellogenin，Vg）增加，两者都被运输到卵

巢中促进卵巢发育。同时，在发育中的卵巢产生

的胰岛素拮抗物（Imp-L2 和 ALS）会导致脂肪

体中 IIS-AKT 途径被抑制（Yan et al., 2022），使

FoxO 移动到细胞核激活某些长寿因子，包括抗

氧化酶基因和热激蛋白基因等，使蚁后寿命延长

（Veech et al., 2017）。FoxO 在哺乳动物和线虫

中都被证明与寿命的调节有关，当血糖含量过高

时，胰岛素的分泌会促进 IIS 的增强，FoxO 被

磷酸化移动到细胞质，长寿基因被抑制从而影响

寿命（Satoh et al., 2013; Cordeiro et al., 2020）。 

滞育与 IIS 也存在联系。在滞育期间，动物

变得长寿、抗应激、发育静止和停止繁殖，滞育

是动物对不利于生长或繁殖等外界条件的生理

适应（Karp, 2021）。研究发现一些昆虫也会出现

阶段性滞育来适应变化的外界环境，这期间昆虫

的能量代谢转变，需要依赖于自身丰富的脂质和

糖储存，因此 IIS 在整个滞育期保持动态变化，

以适应预期和意外的挑战（Hutfilz, 2022）。黑腹

果蝇滞育期间通过 Dilp8 抑制促前胸腺激素

（Prothoracico tropic hormone，PTTH）的产生

来延迟发育，从而改变蜕皮激素（Ecdysone）

的释放，控制不同发育阶段的滞育特征，同时

FoxO 在滞育期间被解除抑制，而 FoxO 又能抑

制促生长转录因子（ Mitogenic transcription 
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factor，Myc）的表达，从而阻碍昆虫发育（Kubrak 

et al., 2014）。 

2.2  IIS 对昆虫表型可塑性的作用 

表型可塑性（Phenotypic plasticity）是指在

基因型相同的情况下因种群密度、营养供应、栖

息环境和气候等不同外部条件影响而表现出的

两个或者多个不同表型特征的现象，在昆虫中较

为常见（Scheiner, 1993），如蜣螂 Catharsius 

molossus 的角大小（Moczek, 2005）、蝗虫 Locusta 

migratoria 的相变（Wang and Kang, 2014）和蝴

蝶 Bicyclus anynana 的翅膀颜色等（van der Burg 

and Reed, 2021）。这种特性使生物体能够在不断

变化的环境中更好地生存和繁衍，成为生物体多

样化和进化创新的重要驱动力（Moczek, 2010）。 

蜜蜂的级型分化是由营养条件来决定的，蜜

蜂卵在出生 3 d 内由工蜂哺育蜂王浆，而第 4 天

的食物是蜂王浆还是蜂粮（蜂蜜和花粉的混合

物）决定了其未来是否能变成蜂王，不同的营养

条件改变了 ILPs 的表达，对发育关键阶段的意

大利蜜蜂Apis mellifera ligustica蜂王和工蜂幼虫

进行定量 PCR 分析表明，AmILP-1 和 AmILP-2

作为主要转录的 ILPs，利用 AmILP1 dsRNA 处

理蜜蜂幼虫降低了保幼激素水平，将其敲除后发

现卵巢形态减小，说明 IIS 通过不同的营养条件

参与了蜜蜂的级型分化（Wang et al., 2013）。褐

飞虱是中国水稻的主要害虫之一，它通过调节翅

形形态来适应迁徙和繁殖两种状态的转换，长翅

飞虱的前翅和后翅完全发达，这使得它们能够长

距离飞行；而短翅飞虱飞行能力差，但繁殖力强

（周崇高等, 2014; Huang et al., 2023）。研究其变

化的内在机制发现，褐飞虱中存在两类 InR 蛋白

（InR1 和 InR2）（Xu and Zhang, 2017），具有很

高的序列相似性和类似的结构域，但在翅型发育

中二者却具有相反的作用。InR1 通过激活 IIS 

通路抑制 FoxO 蛋白的活性，进而促进对长翅

转换的偏向；相反，InR2 是 InR1 的负调节因子

和 FoxO 的激活剂，敲低 InR1 或激活 FoxO 蛋白

产生短翅（Xu et al., 2015）。FoxO 蛋白可直接与

IIS 下游的褐飞虱翅膀形成基因 Nlvg 的内含子区

域结合来抑制表达；当 FoxO 沉默时，Nlvg 基因

表达增强，导致长翅发育（Zhang et al., 2021）。

FoxO 蛋白也将伤口愈合与翅型发育联系起来，

褐飞虱幼虫阶段的损伤可诱导短翅形态的形成，

其中涉及到 FoxO 及其下游靶标 4EBP 的激活

（Lin et al., 2016）。在关于东方飞蝗的研究中，

发现在蝗虫散居型转变成群居型的一个重要原

因是食物缺乏，类胰岛素下降导致 IIS 通路被抑

制，使 FoxO 蛋白移动到细胞核，进而参与了蝗

虫的型变（Wyatt, 1997）。 

对蚂蚁的级型转换（Caste transition）的研究有

利于了解表型可塑性的内在机制。Zhang 和 Xi

（2023）研究发现，雌激素受体（Estrogen receptor，

ER）与 20-羟基蜕皮激素（20-Hydroxyecdysone，

20E）和 IIS/TOR 信号通路相互作用，以调节蚂

蚁的级型，FoxO 的沉默导致发育缺陷和死亡率

增加。ERR 通过 IIS 信号通路调控 20E 的生物合

成，以控制蚂蚁发育和级型决定。此外，FoxO

在昆虫蜕皮、化蛹、成虫中均起着重要作用。先

前的研究也表明 IIS 和 20E 信号通路在调节哺乳

动物细胞大小，细胞数量和器官发育方面起着重

要作用（Gao et al., 2000），在果蝇中也报道了类

似的观察结果，其中 FoxO 的突变体在从胚胎到

成虫的所有阶段都显示出发育延迟（Slack et al., 

2011）。 

2.3  IIS 对昆虫化学感受功能的调节 

昆虫化学通讯是指以信息化学物质作为媒

介，通过化学感受受体选择性接受，通过信号转

导使昆虫做出行为改变的通讯方式。作为昆虫最

常见和最有效的通讯方式，其内在感受机理一直

是化学生态学研究的热点问题。目前昆虫化学感

受受体按照功能主要包括嗅觉受体（Olfactory 

receptors，ORs）和味觉受体（Gustatory receptors，

GRs）两大类（杨慧等, 2008；周巧玲等, 2021）。

化学感受受体是昆虫接受化学通讯的工具，传递

各种化学信息从而使昆虫做出相应的行为反应，

如寻找合适的交配对象定位食物、产卵和躲避天

敌等（Pelosi et al., 2018）。昆虫 ORs 主要集中在

触角上表达，也有一小部分分布于头部的附属器

官如下颚须和下唇须等（Kwon et al., 2006）。昆

虫触角能帮助昆虫对振动和偏转进行精细的检
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测，以及对磁性或化学刺激的非接触式感知，这

是哺乳动物皮肤所没有的能力（ Jiang et al., 

2024）。昆虫的 GRs 主要分布在触角、口器、足

和产卵器上的味觉感器中（Zhang et al., 2010; de 

Brito Sanchez and Giurfa, 2011; Guo et al., 
2018）。昆虫利用嗅觉远距离接受空气中的各种

气味分子，利用味觉近距离地感受非挥发性化学

物质（Chapman, 2003; Li and Liberles, 2015）。 

近年来研究表明，IIS 调控了一些昆虫化学

感受相关基因的表达。在嗅觉方面，Chen 等

（2023）发现桔小实蝇饥饿时触角对多种气味的

反应会减弱，试验还发现 FoxO 在触角中表达，

可通过与 ORs 的上游调控区结合来控制饥饿诱

导的嗅觉改变，从而使桔小实蝇能够动态调节对

不同气味的化学感受敏感性。Lin 等（2010a）

在秀丽隐杆线虫 Caenorhabditis elegans 饥饿时

突变 INS-1 和 DAF-2（FoxO 的同源基因）发现

其对苯甲醛由引诱转变为趋避，进一步研究表明

DAF-2 对嗅觉学习记忆的持久性和保真性起着

重要的作用。在嗅觉神经传递上，Slankster 等

（2020）和 Odell 等（2022）研究发现嗅觉感觉

神经元（Olfactory sensory neurons，OSN）传递

从 OR 接收来的嗅觉信号，IIS 和 γ-氨基丁酸

（GABA）信号途径在 OSN 内相互作用，能够

影响 OSN 上嗅觉信息的传递，进而导致昆虫嗅

觉行为改变。此外，某些 OSN 信号传递的下一

级是触角叶上的投射神经元（KS-LN），KS-LN

膜表面存在 InR 蛋白，也受到 IIS 的调控，IIS

相关基因突变会导致昆虫行为发生改变（Odell 

et al., 2022）。 

在味觉方面，动物对食物的选择会随着内部

营养状态和饮食条件的变化而变化。Mengoni 

Goñalons 等（2016）向西方蜜蜂 Apis mellifera

注射牛胰岛素后，通过评估蜜蜂对浓度变化的蔗

糖溶液的伸吻反应（Probosics extension response）

值，从而估计个体对蔗糖反应阈值（Sucrose 

reaction threshold）作为味觉反应性的衡量标准，

研究发现 INS 对 2-3 日龄工蜂的味觉反应有明显

增强，对 5-10 日龄的工蜂影响很小或没有影响，

对 14 或 15 日龄工蜂有抑制作用。为了研究饮食

诱导味觉调节的分子机制，Ganguly 等（2021）

对喂食不同糖浓度的果蝇进行不同组织的转录

组分析，发现果蝇在高糖饮食后对甜味的敏感度

降低，且果蝇类胰岛素（Dilp5）的表达在大脑

中下调。这与先前关于高糖饮食的果蝇多巴胺与

味觉的研究结果相似（May et al., 2020）。Dilp5

突变后的果蝇也表现出糖敏感度降低，对 Dilp5

的受体 InR 干扰也有类似表现，说明除神经元中

的多巴胺与味觉有关外，Dilp5 所在的 IIS 也参

与了果蝇对甜味敏感性的保持。 

2.4  IIS 对昆虫免疫的调节 

免疫被认为是生物对病原微生物、寄生虫、

肿瘤，以及异体移植物或自身的某些物质所产生

的一切有利或不利的应答反应（王国祥和龙梅, 

2013）。不同于高等动物具有后天免疫体系，昆

虫的免疫系统中缺乏与获得性免疫相关的免疫

物质，因此无法形成特异性的抗原-抗体反应，

只能依靠肠道常驻微生物群的辅助和先天免疫

系统来抵御外来病原物的入侵（Bonnay et al., 

2013）。先天免疫过程需要调动大量能量，IIS 与

能量代谢有关，因此 IIS 在维持昆虫体内稳态和

病原体防御中都是不可或缺的（Hotamisligil, 

2017）。 

昆虫的两个主要免疫通路 Toll 信号转导通

路和免疫缺陷 IMD 通路都与 IIS 存在相互作用

关系。昆虫中 Toll 信号转导与脊椎动物中的 Toll

样信号转导同源（Medzhitov, 2001），革兰氏阳

性细菌和真菌病原体主要激活 Toll 信号转导

（Buchon et al., 2014）。研究发现激活黑腹果蝇

脂肪体中的 Toll 信号会抑制 Dilp6 的合成，导致

IIS 活性被抑制，造成体型减小和甘油三酯

（Triacylglycerol）的储存降低，其目的是为了节

约能量，从而将大部分能量供应给新陈代谢以提

高体温和相关免疫物质的合成来抵抗病原体的

入侵（DiAngelo et al., 2009; Suzawa et al., 2019）。

IMD 通路主要负责调节肠道免疫，与抗菌肽基

因的合成有关，参与调控内源性微生物群的反应

（Buchon et al., 2009）。肠道中 IMD 信号受损已

被证明会影响 IIS 信号传导活动，肠道屏障缺陷

会抑制 IIS 导致肠细胞和脂肪体中 FoxO 被过度

激活，进而脂质分解代谢增加，最终昆虫因能量
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消耗过快而死亡（Pandey et al., 2023）。当病原

体入侵时，脂肪体中的 Toll 和 IMD 免疫激活

有利于中肠中的脂质积累，与脂肪生成的基因表

达增加，有利于发光光杆状菌 Photorhabdus 

luminsecens 的存活和释放杀菌物质来协助昆虫免

疫（Harsh et al., 2019）。JAK/STAT 信号通路在抵

抗病毒侵染时发挥重要作用，Ahlers 等（2019）

将 INS 注射进被病毒感染的果蝇和按蚊中，发现

IIS 通过细胞外信号调节激酶（Extracellular 

signal-regulated kinase）激活 JAK/STAT 信号通

路，整合免疫反应抵抗果蝇和蚊子体内的病毒感

染，为控制蚊虫传染病的传播提供了方法。 

病原体可通过群体内的社会关系网络实现

个体之间传播，因此社会性和群居性昆虫更容易

受到病原体感染，使其在短时间内大量死亡，造

成生态破坏和经济损失，同时也为消灭害虫提供

了便利（Lamas et al., 2023）。同时，授粉昆虫在

传播花粉时可能携带某些植物病毒进行传播，导

致农业生产受到损害（Mhlanga et al., 2024）。蜜

蜂微孢子虫 Nosema ceranae 是一种寄生在蜜蜂

肠道中的微小单细胞真菌，可能会导致蜜蜂群体

的崩溃。寄生微孢子虫的雄蜂飞行时间变短，飞

行速度变慢，进食频率增加。寄生后释放物质导

致 ILP 的表达在雄蜂中显著降低，而 FoxO 的表

达则显著升高，从而抑制血糖进入细胞被利用，

便于孢子虫从寄主血液中吸收寄主营养，对雄蜂

的能量供应降低，与 IMD 通路受损具有相似性

（Holt et al., 2018）。 

3  总结与展望 

从上述 IIS 不同生理功能的调节作用来看，

IIS 调控网络涉及昆虫众多生命活动，参与了多

个基因表达和蛋白激活的过程，为探索影响昆虫

生命的内在调节途径指明了方向。FoxO 是调控

昆虫许多生命活动的重要转录因子（Brent et al., 

2008），是 IIS 发挥调节功能的重要中枢，对 FoxO

的研究为探索 IIS 的功能提供了有效途径。随着

科技的进步，农业生产中对蜜蜂授粉和害虫防治

要求更加环保和可持续，而 IIS 在化学感受功能、

免疫和表型可塑性的调控中影响了昆虫的觅食、

生存和发育，可以作为今后的研究方向来探讨人

为干预昆虫 IIS 在农业生产上的应用。在哺乳动

物中，由于 IIS 主要受血糖水平影响，因此可以

通过控制饮食这种较为简单的方法进行调节

（Chen et al., 2023）。在过去的 10 余年里，越来

越多的证据表明，昆虫 IIS 的研究可以模拟糖尿

病和某些人类疾病的发病机制，对人类某些疾病

的治疗具有参考价值（Graham and Pick, 2017）。

同时，IIS 增强了昆虫对病毒的抵抗能力也为蚊

媒传染病的防控和治疗提供了借鉴（Ahlers et al., 

2019）。蚂蚁在寿命和繁殖权衡中受到 IIS 的调

控，最终发现两条 IIS 通路可被分别影响从而达

到繁殖能力和寿命的兼顾（Johnson et al., 2013），

这为人类研究自身寿命内在机制提供了参考。 
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