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摘要　神经肽是昆虫体内仅次于保幼激素和蜕皮激素的重要肽类激素。而速激肽与其他神经肽一样，属于典型的

脑 肠肽，具有神经调节、神经递质或激素功能，其首先在粗糙型内质网中合成前体多肽，前体蛋白（多肽）在其Ｎ端

具疏水结构的信号肽的引导下进入内质网后切除信号肽，然后经过一系列修饰后以颗粒状小分子多肽释放出来。

在昆虫生长发育及生理行为方面发挥着同样重要的作用。本文从昆虫速激肽的发现、命名、分子特性、分离鉴定方

法以及最新相关研究进展等做了全面的总结，为深入研究其复杂的生物学功能及在微生物 昆虫 植物三级营养中

的作用，进一步探索害虫综合治理提供重要依据。
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　　昆虫体外信息交流和体内信号传递均离不开神

经肽的参与［１７］。神经肽是一类小分子活性多肽，主

要由神经元（ｎｅｕｒｏｎｓ）、神经内分泌细胞（ｎｅｕｒｏｅｎｄｏ

ｃｒｉｎｅｃｅｌｌｓ）或肠内分泌细胞（ｅｎｄｏｃｒｉｎｅｃｅｌｌｓ）分泌，其

生成过程具有较高的相似性（图１），即神经肽基因经

过转录、翻译后首先形成前体蛋白（ｐｒｅｃｕｒｓｏｒｐｒｏ

ｔｅｉｎｓ，ｐｒｏｐｒｏｔｅｉｎｓ），前体蛋白在其Ｎ端具疏水结构的

信号肽的引导下进入内质网（ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃｒｅｔｉｃｕｌｕｍ，

ＥＲ）
［８］。在内质网中，前体蛋白Ｎ端信号肽首先被切

除，切除信号肽的其余肽段经历一系列翻译后修饰

（糖基化、羟基化、Ｎ端酰基化和二硫键的形成）进入

高尔基体，其序列中某些单个或者相邻两个位点氨基

酸残基被特异性蛋白酶识别并切割（Ｃ端碱性残基由

羧肽酶转化酶切除形成Ｃ端酰胺化或Ｎ端焦谷氨酰

残基发生谷氨酰胺酰基环化）［９］，最终形成具有生物

活性的成熟多肽，这些活性多肽通过各种途径分泌到
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细胞外，最终达到靶位点，与Ｇ蛋白偶联受体结合（Ｇ

ｐｒｏｔｅｉｎｃｏｕｐｌｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＧＰＣＲ），激活下游信号通

路［８，１０］。随着基因组、转录组和多肽质谱等技术的快

速发展，诸多神经肽得以发现。仅昆虫中就有３０余

种、数百个成熟肽得到鉴定［１１１５］。其中ｔａｃｈｙｋｉｎｉｎ

（ＴＫ）为众多神经肽中的一类，也称速激肽。ＴＫ在进

化上属于较为保守的脑 肠多肽（ｂｒａｉｎｇｕｔｐｅｐｔｉｄｅ），

参与生物的生长发育和生理行为活动［１６１８］。ＴＫ含

量虽少，但在昆虫生长发育过程中却起着异常重要的

作用，对于以ＴＫ为代表的神经肽的深入研究，有助

于人们更全面地了解昆虫生理功能及内分泌机制，为

探索害虫治理提供科学依据。

图１　昆虫速激肽成熟肽合成释放过程
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１　昆虫速激肽的发现

无脊椎动物中，ＴＫ最早发现于昆虫，Ｓｃｈｏｏｆｓ等

收集并解剖９０００多头飞蝗犔狅犮狌狊狋犪犿犻犵狉犪狋狅狉犻犪脑 心

侧体 咽侧体 咽下神经节复合体，通过分离纯化，首

次获得ＴＫ的多肽序列
［１９２０］。利用类似方法，Ｍｕｒｅｎ

等从１０００头马德拉蜚蠊犔犲狌犮狅狆犺犪犲犪犿犪犱犲狉犪犲的脑组

织中成功分离纯化出７个ＴＫ多肽
［２１］。此后，研究者

又陆续从黑腹果蝇犇狉狅狊狅狆犺犻犾犪犿犲犾犪狀狅犵犪狊狋犲狉
［２２］、家蚕

犅狅犿犫狔狓犿狅狉犻
［２３］、赤拟谷盗犜狉犻犫狅犾犻狌犿犮犪狊狋犪狀犲狌犿

［１２］、

豌豆蚜犃犮狔狉狋犺狅狊犻狆犺狅狀狆犻狊狌犿
［２４］、褐飞虱犖犻犾犪狆犪狉狏犪狋犪

犾狌犵犲狀狊
［２５］、吸血蝽犚犺狅犱狀犻狌狊狆狉狅犾犻狓狌狊

［２６］、意大利蜜蜂

犃狆犻狊犿犲犾犾犻犳犲狉犪
［１３］、二化螟犆犺犻犾狅狊狌狆狆狉犲狊狊犪犾犻狊

［１４］、麦蛾

茧蜂犎犪犫狉狅犫狉犪犮狅狀犺犲犫犲狋狅狉
［１５］和稻绿蝽犖犲狕犪狉犪狏犻狉犻犱狌

犾犪
［２７］等其他昆虫中发现。

２　速激肽的命名与分类

分类命名上，在脊椎动物中发现的速激肽称为典

型的Ｐ物质（ｓｕｂｓｔａｎｃｅＰ，ＳＰ），主要包括神经激肽Ａ

（ｎｅｕｒｏｋｉｎｉｎＡ，ＮＫＡ）和神经激肽Ｂ（ｎｅｕｒｏｋｉｎｉｎＢ，

ＮＫＢ）
［２８］；在无脊椎动物包括昆虫中发现的称为ＴＫ

或速激肽相关肽（ｔａｃｈｙｋｉｎｉｎｒｅｌａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ，ＴＫＰ），它

们共同构成了速激肽超基因家族［２９］。

３　速激肽的一般特征

目前研究结果表明，在编码昆虫ＴＫ蛋白的序列

中一般含有多个ＴＫ成熟多肽，而单个成熟多肽通常

由８～１４个氨基酸残基组成，且Ｃ末端均发生酰胺

化。如利用分离纯化方法，结合质谱技术研究者从飞

蝗中鉴定出４种ＴＫ成熟肽
［１９２０］，果蝇中有５种

［３０］，

家蚕和小地老虎犃犵狉狅狋犻狊犻狆狊犻犾狅狀中有６种
［２３，３１３２］，

意大利蜜蜂中鉴定出７种
［１３，３３３４］，赤拟谷盗中预测

出８个
［１２］，褐飞虱中预测出８个

［２５］。不同昆虫体内

ＴＫ成熟肽数量不尽相同，但它们均由一个基因开

放阅读框（ｏｐｅｎｒｅａｄｉｎｇｆｒａｍｅ，ＯＲＦ）编码的前体蛋

·５６·
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白产生。大多数昆虫ＴＫ前体蛋白中，编码其成熟

肽的氨基酸序列有一定的差异，但也有一些昆虫中

存在一个前体蛋白所产生的若干个ＴＫ成熟肽氨基

酸序列完全一致的现象（如意大利蜜蜂ＴＫ前体蛋

白序列中有两个位点同时产生ＡＰＭＧＦＱＧＭＲａｍ

ｉｄｅ成熟肽），不同昆虫产生的ＴＫ成熟肽也有个别

序列完全一致，如马德拉蜚蠊与赤拟谷盗中均存在

ＡＰＳＧＦＭＧＭＲａｍｉｄｅ成熟肽。这些多肽的鉴定和

预测也为发现和研究相关受体提供了很好的基础。

其次，除酰胺化外，这类成熟肽在Ｃ端也相对保守，

具有典型的ＦＸ１ＧＸ２Ｒ氨基酸基序（图２）。

图２　昆虫速激肽成熟肽犆端典型犉犡１犌犡２犚基序

犉犻犵．２　犜犺犲犆狋犲狉犿犻狀犪犾狋狔狆犻犮犪犾犉犡１犌犡２犚犿狅狋犻犳狅犳犿犪狋狌狉犲

狋犪犮犺狔犽犻狀犻狀犻狀犻狀狊犲犮狋

　

４　速激肽分离、鉴定和预测方法

昆虫神经肽的分离与鉴定历经了较为漫长的发

展过程。自Ｓｔｏｎｅ等从飞蝗和沙漠蝗犛犮犺犻狊狋狅犮犲狉犮犪

犵狉犲犵犪狉犻犪心侧体（ｃｏｒｐｕｓｃａｒｄｉａｃｕｍ）中分离并首次

测序了神经肽脂动激素（ａｄｉｐｏｋｉｎｅｔｉｃｈｏｒｍｏｎｅ，

ＡＫＨ）开始
［３５］，至Ｓｃｈｏｏｆｓ等成功分离并测定出ＴＫ

部分序列，开启了有关昆虫ＴＫ研究的新征程，这也

是在节肢动物中最早发现ＴＫ的正式报道，该传统

研究方法沿用至今［１９２０］。

在利用传统方法研究ＴＫ等神经肽过程中，样

品前处理、活性组分的收集与分离等是获取活性神

经肽的关键和难点。前处理过程需要两步，首先，组

织解剖后样品需要尽快进行热变性或立即采用有机

溶剂（如冰冻的色谱级甲醇）进行变性稳定处理，或

液氮迅速冷冻后暂时存放于－８０℃，防止成熟肽的

快速降解［３６］；其次是样品除杂，样品组织需经超声

破碎、离心后取上清液，上清液经超滤柱（膜）初步去

除大分子蛋白。以上预处理样品再借助填充不同材

料的色谱柱分离，根据单一峰或若干组合峰对应的

液相分离液，准确收集并进一步将其冷冻浓缩获得

活性组分。此步是获得活性神经肽的关键，技术上

有一定的难度。因此，利用色谱柱分离是多肽分离

技术的核心，其在实际应用中经历了较大改进与发

展。该技术最初采用可控孔径玻璃珠（ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ

ｐｏｒｅｇｌａｓｓ，ＣＰＧ）作为吸附载体，先将小分子多肽过

柱分离、浓缩，再经过硅胶薄层层析板（ｓｉｌｉｃａｇｅｌ

ｔｈｉｎｌａｙｅｒｐｌａｔｅ）分离获得微量（μｇ）、纯度较高且具

有活性的神经肽［３５］；随后又发展到利用高效液相色

谱 （ｈｉｇｈｌｙｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，

ＨＰＬＣ）系统，与不同非极性反相（ｒｅｖｅｒｓｅｄｐｈａｓｅ）色

谱柱组合，充分利用色谱柱极性差异，不断更换色谱

柱，依次反复纯化洗脱。洗脱粗组分经生物活性测

定初步确定多肽分离的保留时间（每种多肽具有特

殊的生理功能，可通过生物活性测定初步鉴定多肽

种类）［３７］；进一步地，学者们又将免疫学与色谱技术

结合，用神经肽（ＴＫ等）多克隆抗体结合放射免疫

（ｒａｄｉｏｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙ，ＲＩＡ）
［２］或酶联免疫（ｅｎｚｙｍｅ

ｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）等技术
［４］快速确

定阳性组分，同时记录具有阳性组分所对应的更准确

的保留时间，利用同样分离条件可在短时间内获得大

量分离液，将收集到的分离液进一步冷冻浓缩，提高

天然神经肽的获得率与产量，完善了ＴＫ神经肽等分

离和鉴定技术［３６］。由于该技术操作繁琐，对仪器及操

作过程要求较高，目前国际上仅有少数实验室仍保留

着以上传统的分离鉴定方法。此外，还可借助简单的

反相色谱技术，前处理样品经过一次反相色谱分离得

到粗产物，该粗产物在快速冷冻浓缩后无需经过其他

色谱填料的反相色谱柱组合进行反复地分离，即可直

接上质谱系统检测［３２］，还有将神经组织或脑组织切片

直接上质谱获得ＴＫ精确分子量的报道
［３３３４］。此外，

随着生物信息学和质谱技术的飞速发展，首先利用以

上质谱技术，获得多肽的精确分子量，或者利用同位

素标记相对和绝对定量（ｉｓｏｂａｒｉｃｔａｇｓｆｏｒｒｅｌａｔｉｖｅａｎｄ

ａｂｓｏｌｕｔｅｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ，ｉＴｒａｑ）技术获得序列确定的多

肽片段，再结合基因组、转录组，将收集到的组织样品

与相应的质谱数据与氨基酸序列自动匹配，预测出神

经肽成熟肽序列［３２］。

５　速激肽的表达与分布

昆虫ＴＫ与其他神经肽类似
［１］，最早从脑组织

（脑 咽侧体 心侧体 咽下神经节）中分离［１９２０］，后来
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也在中肠发现，因此又称脑 肠肽［２］。有关ＴＫ的研

究当数黑腹果蝇中最为详细，Ｖｅｅｎｓｔｒａ等利用埃及

伊蚊犃犲犱犲狊犪犲犵狔狆狋犻ＴＫ多肽制备的抗体，在黑腹果

蝇成虫不同组织中进行了ＴＫ神经元定量分析，结

果发现脑部最多，约７００个，中肠中次之，约３６０个，

其次是后肠，约１４０个，胸腹神经约１１０个，马氏管

约１０个，嗉囊最少，约４个
［３８］。类似地，有关ＴＫ神

经元在烟草天蛾犕犪狀犱狌犮犪狊犲狓狋犪中的分布也有报

道。在烟草天蛾成虫期，检测到ＴＫ神经元主要集

中在中脑（ｍｉｄｂｒａｉｎ），约有１００个，其中视神经叶

（ｏｐｔｉｃｌｏｂｅ）中仅发现１个。而在５龄幼虫中，ＴＫ

神经元主要集中在脑神经细胞，约有６０个；其次是

腹神经索（ｖｅｎｔｒａｌｎｅｒｖｅｃｏｒｄ），其中咽下神经（ｓｕｂ

ｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌｇａｎｇｌｉｏｎ）５对，胸神经（ｔｈｏｒａｃｉｃｇａｎｇｌｉ

ａ）２对，第５未融合的腹神经（ｆｉｆｔｈｕｎｆｕｓｅｄａｂｄｏｍｉ

ｎａｌｇａｎｇｌｉａ）各１对，融合末端神经（ｆｕｓｅｄｔｅｒｍｉｎａｌ

ｇａｎｇｌｉｏｎ）３对，与黑腹果蝇成虫不同，在烟草天蛾成

虫与幼虫的前肠和后肠中并未检测到 ＴＫ神经

元［３９］。此外，借助新兴的单细胞转录组测序技术，

Ｇｕｏ等首次研究了黑腹果蝇中肠肠内分泌细胞各类

神经肽的分布特点，其中重点关注了ＴＫ神经元。

结果表明，在中肠共富集并分离鉴定出１０类肠内分

泌神经元类群，其中ＴＫ集中表达于４个主要细胞

类群（即所分属的１、３、４和７肠内分泌细胞类群）。

同时发现，ＴＫ成熟多肽具有与不同神经肽共表达

的偏好性，即ＴＫ偏好在某些内分泌细胞中单独存

在，或与 ＤＨ３１、ＣＣＡＰ、ＣＣＨ、ＩＴＰ、Ｇｂｐ５、ｓＮＰＦ、

ＮＰＦ、Ｍｉｐ、Ｎｐｌｐ２等单个或多个神经肽共表达，而极

少或决不与神经肽ＡｓｔＣ共表达
［４０］。

６　速激肽受体研究

尽管昆虫ＴＫ不断被发现，但有关其受体的发

掘和研究较少，目前已发现的潜在受体可归为３类。

Ｌｉ等利用哺乳动物同源ＴＫ受体（ｔａｃｈｙｋｉｎｉｎｒｅｃｅｐ

ｔｏｒ，ＴＫＲ）基因作为探针，从黑腹果蝇ｃＤＮＡ文库中

筛选并首次发现了第一类无脊椎动物ＴＫ受体，该

受体由犆犌７８８７基因编码，也称为ＤＴＫＲ（犇狉狅狊狅狆犺

犻犾犪ｔａｃｈｙｋｉｎｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒ）或ＴＫＲ９９Ｄ
［４１］。第二类ＴＫ

受体由犆犌６５１５基因编码，起初命名为果蝇神经激

肽受体（ｎｅｕｒｏｋｉｎｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒｆｒｏｍ犇狉狅狊狅狆犺犻犾犪），简

称ＮＫＤ或ＴＫＲ８６Ｃ。这两类与哺乳动物神经激肽

受体（ｍａｍｍａｌｉａｎｎｅｕｒｏｋｉｎｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒ）跨膜区序列

有３２％～４８％的相似度
［４２］。第三类速激肽受体是

从厩螯蝇犛狋狅犿狅狓狔狊犮犪犾犮犻狋狉犪狀狊中克隆获得，称为

ＳＴＫＲ，它与前两类受体在跨膜区相似度高达

８０％
［４３］。早期，由于试验方法和技术的限制，这些

ＴＫ及其受体的研究一直是孤立的，无法建立联系，

甚至受体基因的克隆早于ＴＫ的发现。直到２０００

年之后，遗传学家以果蝇为材料，利用转基因技术构

建了大量基因缺失或过表达品系［２２］，才开始基因功

能研究，但有关ＴＫ的研究在果蝇中尚未开展广泛

研究，进展较为缓慢，其具体生理功能也尚不清楚。

配体／受体基因的获得为研究ＴＫ／ＴＫＲ信号转

导打开了一扇大门。目前，相关研究主要集中于基

因组草图已经完成的模式昆虫。对于ＤＴＫＲ，Ｂｉｒｓｅ

等利用不同体外细胞表达系统，在人肾源细胞

ＨＥＫ２９３和果蝇Ｓ２细胞系中均成功表达了ＤＴＫＲ，

随后用人工合成的ＤＴＫ１～ＤＴＫ６等多肽分别处理

以上两种细胞，结果均能在短时间内提升细胞内

Ｃａ２＋浓度及环磷酸腺苷（ｃＡＭＰ）水平，并且，这些信

号随多肽浓度的增大而显著上升［４４］。而对于果蝇

ＮＫＤ，研 究 者 分 别 利 用 中 国 仓 鼠 犆狉犻犮犲狋狌犾狌狊

犫犪狉犪犫犲狀狊犻狊卵巢细胞ＣＨＯＰＡＭ２８和果蝇Ｓ２细胞

系表达了该受体。同样，分别加入人工合成的

ＤＴＫ１～ＤＴＫ６、Ｎ端增加不同氨基酸残基而仍保留

Ｃ端基序不变的ＤＴＫ６和其他昆虫ＴＫ等神经肽刺

激，结果除ＤＴＫ６表现出较低的生物活性外，ＤＴＫ１

～ＤＴＫ５等神经肽均无激活特性
［４５］。这些结果暗

示了ＤＴＫＲ是ＤＴＫ的潜在受体，而ＮＫＤ则不是

ＤＴＫ的受体。在鳞翅目中也有类似研究，根据基因

进化分析，发现家蚕ＴＫ受体ＢＮＧＲＡ２４（犅狅犿犫狔狓

犿狅狉犻ｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅＧＰＣＲＡ２４）与ＤＴＫＲ亲缘关系

更近；而ＢＮＧＲＡ３２和ＢＮＧＲＡ３３与ＮＫＤ具有较

近的亲缘关系［４６］，这在一定程度上也表明ＴＫＲ与

ＮＫＤ属两类不同的ＴＫ受体。此外，Ｈｅ等用２种

不同细胞系即人胚胎肾细胞 ＨＥＫ２９３和草地贪夜

蛾卵细胞系Ｓｆ２１（犛狆狅犱狅狆狋犲狉犪犳狉狌犵犻狆犲狉犱犪ｏｖａｒｉａｎ

ｃｅｌｌｌｉｎｅ２１）分别表达了ＢＮＧＲＡ２４，随后用人工合

成的家蚕 ＴＫ 检测生理活性，发现 ＴＫ１～ＴＫ６

（ＢｍＴＫ１～ＢｍＴＫ６）也分别能够快速提升细胞内

Ｃａ２＋浓度及ｃＡＭＰ水平，ｃＡＭＰ水平随多肽浓度增加

具有一定的浓度依赖性。这些结果也进一步表明了

ＢＮＧＲＡ２４是ＢｍＴＫ１～ＢｍＴＫ６潜在的受体
［４７］。

随后一个重要试验证明了果蝇、家蚕乃至其他
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一些模式昆虫的各种受体与各自配体的生物学关

系。Ｊｉａｎｇ等在果蝇、家蚕和赤拟谷盗等模式昆虫中

鉴定出一类Ｃ端相对保守、序列上类似ＴＫ的神经

肽（Ｃ端为ＦｘｘｘＲａ或ＹｘｘｘＲａｍｏｔｉｆ），将其寓意为

拉丁语 “出生”（ｎａｔａｌｉｓｉｎ，ＮＴＬ）、并用拉丁化的

ＮＴＬ命名
［４８］。该团队随后进行了“受体／候选配

体”体外细胞活性验证，结果显示果蝇ＤＮＴＬ１～

ＤＮＴＬ５分别与受体ＮＫＤ均有强烈的活性反应，相

比而言，ＤＴＫ６显现出的活性反应远低于ＤＮＴＬ１～

ＤＮＴＬ５；而在家蚕中发现的１２个ＮＴＬ成熟多肽

（ＢｍＮＴＬ），其 中 ＢｍＮＴＬ１， ＢｍＮＴＬ３ 和

ＢｍＮＴＬ５（ＦｘｘｘＲａｍｏｔｉｆ）可强烈激活ＢＮＧＲＡ３３，

而ＢｍＮＴＬ１０和ＢｍＮＴＬ１１（ＹｘｘｘＲａｍｏｔｉｆ）强烈

激活ＢＮＧＲＡ３２；赤拟谷盗中发现的２个ＮＴＬ对

赤拟谷盗受体都具有生物活性反应［４８］。自此，困扰

了２０多年有关ＴＫ与其受体的寻找终于“尘埃落

定”，即 ＤＴＫＲ（ＴｋＲ９９Ｄ）为 ＤＴＫ 的受体，ＮＫＤ

（ＴｋＲ８６Ｃ）为果蝇ＮＴＬ的受体；家蚕ＢＮＧＲＡ２４为

速激肽ＢｍＴＫ的受体，而ＢＮＧＲＡ３２和ＢＮＧＲ

Ａ３３为ＢｍＮＴＬ的受体；赤拟谷盗中也分别找到了

ＴＫ和ＮＴＬ及其相应受体。另外，在已知膜翅目昆

虫意大利蜜蜂和丽蝇蛹集金小蜂犖犪狊狅狀犻犪狏犻狋狉犻狆犲狀

狀犻狊基因组中，并没有发现ＮＴＬ及其受体，而寄生于

蜜蜂等膜翅目的常见螨虫则存在相应的ＮＴＬ及其

受体，可以将螨虫ＮＴＬ及其受体作为靶标基因，这

也为设计新的害虫靶标基因提供了很好的思路［４８］。

有关昆虫ＴＫ／ＴＫＲ信号转导机制和功能研究

才刚刚开始，在这些工作中，浙江大学周耐明教授、

堪萨斯州立大学Ｐａｒｋ和哈佛大学Ｓｏｎｇ等领衔或所

在的研究团队都做出了重要贡献［１０，１７，４７４８］。他们分

别在家蚕、赤拟谷盗和黑腹果蝇等模式昆虫中开展

了相关研究，发现了一些重要的保守信号通路，即

ＴＫ与受体结合多数会引起ｃＡＭＰ、Ｃａ２＋等上升，可

能通过ＰＬＣ／Ｃａ２＋／ＰＫＣ或 ＡＣ／ｃＡＭＰ／ＰＫＡ信号

通路调控下游关键基因。同时，ＴＫ与受体结合后

还可通过ＧＲＫ５／ＰＫＣ激酶途径实现受体自身磷酸

化，通过招募βａｒｒｅｓｔｉｎ２／Ｋｕｒｔｚ蛋白复合体，经网格

蛋白包被小窝（ｃｌａｔｈｒｉｎｃｏａｔｅｄｐｉｔｓ）快速将受体内

吞，随后受体通过去磷酸化并最终恢复至细胞膜表

面，形成完整信号转导过程［１０］（图３）。

图３　犘犓犆，犌犚犓５和β犪狉狉犲狊狋犻狀２／犅犿犓狌狉狋狕参与犜犓／犜犓犚信号通路中配体依赖的内吞过程

犉犻犵．３　犜犺犲狊犻犵狀犪犾狆犪狋犺狑犪狔狅犳犾犻犵犪狀犱犱犲狆犲狀犱犲狀狋犻狀狋犲狉狀犪犾犻狕犪狋犻狅狀狋犪犮犺狔犽犻狀犻狀狉犲犾犪狋犲犱狆犲狆狋犻犱犲狉犲犮犲狆狋狅狉狉犲犵狌犾犪狋犲犱犫狔犘犓犆，

犌犚犓５犪狀犱β犪狉狉犲狊狋犻狀２／犅犿犓狌狉狋狕
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７　速激肽生理功能与行为调节研究

７．１　参与信息物质合成和感受

ＴＫ不仅具有促进成虫对信息化合物的感受，

而且在性信息素合成、调控两性交配行为等方面具

有重要功能。将转基因果蝇脑神经和咽下神经节中

ＴＫ转录水平调低后，与对照品系相比，其对丁醇

（ｂｕｔａｎｏｌ）、醋酸异戊酯（ｉｓｏａｍｙｌａｃｅｔａｔｅ）和苯甲醛

（ｂｅｎｚａｌｄｅｈｙｄｅ）等挥发性化合物的趋向选择性显著

降低［７］。此外，研究还发现ＴＫ也参与昆虫对性信

息素的感受。位于雄虫前足的味觉神经元受体

Ｇｒ６８ａ，能够通过味觉系统参与感知雄性同类射精管

球（ｅｊａｃｕｌａｔｏｒｙｂｕｌｂ）释放的抑性欲信息素成分

ＣＨ５０３［（３Ｒ，１１犣，１９犣）３ａｃｅｔｏｘｙ１１，１９ｏｃｔａｃｏｓａ

ｄｉｅｎ１ｏｌ］，该性信息素成分是雄性交配过程中留给

雌性的信息物质，可以降低交配过的雌性对其他同

种雄性的吸引力，从而避免该雌虫与其他雄虫发生

重复交配。这一重要功能的实现，首先是通过配体

即性信息素ＣＨ５０３与Ｇｒ６８ａ受体结合后快速激活

该信号通路，进一步通过肽能细胞（ｐｅｐｔｉｄｅｒｇｉｃｃｅｌｌ）

将该信号传导至雄性中央脑（ｃｅｎｔｒａｌｂｒａｉｎ），而咽

下区域（ｓｕｂｅｓｏｐｈａｇｅａｌｚｏｎｅ，ＳＥＺ）正是作为感受信

息、参与抑制其他雄虫与该雌虫重复交配行为的黑

匣子。该黑匣子接收到上游转导信号后，其区域分

布的８～１０个能够分泌ＴＫ的特异性神经元并快

速响应，释放ＴＫ成熟多肽，其中ＴＫ参与的一条

信号可通过Ｐ１神经元簇（Ｐ１ｎｅｕｒｏｎｃｌｕｓｔｅｒ），最终

表现出抑制雄虫与该雌虫交配行为。利用ＲＮＡｉ

将果蝇雄成虫的ＳＥＺ区域内ＴＫ转录水平定点下

调，这些特定区域ＴＫ下调后的雄虫在与已交配过

的雌虫接触后，其感知ＣＨ５０３能力显著降低，不能

有效避免重复交配［４９］。将人工合成的飞蝗 ＴＫ

（ＬｏｍＴＫⅢ和ＬｏｍＴＫⅥ）
［１９］，注射到家蚕体内

或利用含有ＴＫ成熟肽的培养液离体培养雌蛾的

性信息素腺体，结果发现，两种方式均可促进家蚕

雌成虫性信息素的合成，而且随着ＴＫ剂量的增

加，雌性性信息素合成量具有显著的浓度依赖

性［５０］。此外，研究还发现由ＴＫ祖先进化形成的

另一分支神经肽ｎａｔａｌｉｓｉｎ，具有促进双翅目黑腹果

蝇、橘小实蝇犅犪犮狋狉狅犮犲狉犪犱狅狉狊犪犾犻狊和鞘翅目赤拟谷

盗交配的功能［１８，４８，５１］。但因物种差异性，鳞翅目蛾

类与鞘翅目或双翅目性信息素合成机制差异较大。

目前研究已证明鞘翅目［５１］和蜚蠊目性信息素合成

由保幼激素（ｊｕｖｅｎｉｌｅｈｏｒｍｏｎｅ，ＪＨ）调控
［５２５３］，双翅

目由蜕皮激素（２０ｈｙｄｒｏｘｙｅｃｄｙｓｏｎｅ，２０Ｅ）调控
［５４］，

而鳞翅目蛾类主要由性信息素合成激活肽（ｐｈｅｒｏ

ｍｏｎｅｂｉｏｓｙｎｔｈｅｔｉｃａｃｔｉｖａｔｉｎｇｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅ，ＰＢＡＮ）调

控［５５］。随着性信息素合成途径研究的深入，我们

总结发现，自Ｆóｎａｇｙ首次报道ＴＫ参与性信息素

合成之后［５０］，ＴＫ如何参与性信息素合成尚无新

的报道，其作用机制也依然未知，而ＴＫ在参与家

蚕等鳞翅目性信息素合成过程中扮演何种角色值

得进一步探索。

７．２　参与取食及其他生理行为

昆虫在取食过程中，不仅受ＪＨ和２０Ｅ这两大

重要激素的影响，同时还受到诸多肽类激素的调节。

研究表明，饥饿可诱导昆虫体内ＴＫ激素水平快速

上升［５６］。而增加ＴＫ量能够促进果蝇幼虫后肠收

缩蠕动［５７］，减少体内脂肪含量［１７］，这可能与其促进

心侧体内ＡＫＨ的释放、增加ｃＡＭＰ的水平具有一

定的相关性［６］。同时，ＴＫ还可减少体重增加量，显

著缩短幼虫饥饿后搜寻食物时间［４７］，这一现象与其

他肽类激素如胰岛素（ｉｎｓｕｌｉｎ）和ｓＮＰＦ（ｓｈｏｒｔｎｅｕ

ｒｏｐｅｐｔｉｄｅＦ）类似
［５８］。进一步研究发现，果蝇脑和中

肠部分胰岛素信号通路受到ＴＫ信号的严格调控，

而且共同参与了维持体内海藻糖水平、抵御虫体饥

饿和氧化应激反应［５６，５９］。此外，ＴＫ还参与了痛觉

敏感信号通路（ｈｅｄｇｅｈｏｇｓｉｇｎａｌｉｎｇ），该环路中ＴＫ

所在的神经元发生突变后可以提升对热及紫外线的

耐受性［６０］。昆虫在整个生命阶段，时刻面临着各种

环境压力，ＴＫ的分泌有助于昆虫提升抗逆能力。

自然界中，昆虫取食各种寄主植物或其他食物的同

时，从环境中获得大量有益环境微生物［６１］，取食后

的食物在肠道微生物的参与下易于虫体吸收与利

用，更重要的是，某些有益微生物产生的短链脂肪

酸乙酸盐可有效激活虫体先天免疫通路，进而通过

促进ＴＫ大量分泌，在维持肠道脂肪稳态乃至机体

健康方面发挥着重要作用［１６］。

８　展望

神经肽作为ＪＨ和２０Ｅ之外的重要激素，在昆
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虫生长发育及生理行为方面同样发挥着重要的作

用。研究发现，ＴＫ与其他３０多类神经肽一样，均

属于典型的脑 肠多肽。总结目前国内外已有的神

经肽功能研究文献，发现其具有以下显著特征，有关

脑部神经肽的试验侧重于行为功能研究，有关中肠

组织内神经肽的试验则侧重代谢或免疫研究。因

此，基于神经肽组织特异性和表达的时序性，对于昆

虫ＴＫ的研究，已开始从传统的分离鉴定及基因克

隆研究逐步转入基因功能与演化关系研究。一方

面，可通过研究ＴＫ在不同类群昆虫中的共性特征，

如参与脂质稳态［１７］与饥饿下食物搜寻［５６，５９］，了解昆

虫的取食与能量代谢机制。另一方面，发掘ＴＫ在

不同类群中的特有功能，如具有聚集习性的切叶蚁

犃犮狉狅犿狔狉犿犲狓犲犮犺犻狀犪狋犻狅狉工蚁（ｗｏｒｋｅｒｃａｓｔｅ）体内

犜犓 基因转录水平要显著高于独居型的蚁后

（ｑｕｅｅｎ），可能与膜翅目特殊的社会性、或其蛋白序

列中ＴＫ成熟肽数量较多具有一定的相关性
［１３，６２］。

此外，对昆虫ＴＫ现有功能的研究和未知功能的挖

掘，有助于探索昆虫在取食寄主植物及逃避或适应

天敌寄生过程中适合度权衡具有重要生态学意义，

可进一步深入地阐释ＴＫ在微生物 昆虫 植物三级

营养关系层面所扮演的重要角色［６１，６３］。
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ｅｔＢｉｏｐｈｙｓｉｃａＡｃｔａ— ＭｏｌｅｃｕｌａｒＣｅｌｌＲｅｓｅａｒｃｈ，２０２０，１８６７（６）：

１１８６９０．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｂｂａｍｃｒ．２０２０．１１８６９０．

［１１］ＰＡＵＬＳＤ，ＣＨＥＮＪｉａｎｇｔｉａｎ，ＲＥＩＨＥＲＷ，ｅｔａｌ．Ｐｅｐｔｉｄｏｍｉｃｓ
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［１２］ＬＩＢｉｎ，ＰＲＥＤＥＬＲ，ＮＥＵＰＥＲＴＳ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｏｍｉｃｓ，ｔｒａｎ
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［１３］ＨＡＮＢｉｎ，ＦＡＮＧＹｕ，ＦＥＮＧＭａｏ，ｅｔａｌ．Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｎｅｕ
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ｏｆＰｒｏｔｅｏｍｅＲｅｓｅａｒｃｈ，２０１５，１４（１０）：４３８２ ４３９３．
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ｃｅｐｔｏｒｓｉｎｔｈｅｒｉｃｅｓｔｅｍｂｏｒｅｒ犆犺犻犾狅狊狌狆狆狉犲狊狊犪犾犻狊［Ｊ／ＯＬ］．Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ

Ｒｅｐｏｒｔｓ，２０１６，６：２８９７６．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｓｒｅｐ２８９７６．

［１５］ＹＵＫａｉｌｉ，ＸＩＯＮＧＳｈｉｊｉａｏ，ＸＵＧａｎｇ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆ

ｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓａｎｄｔｈｅｉｒｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｎｔｈｅｅｃｔｏｐａｒａｓｉｔｏｉｄ，犎犪犫狉狅

犫狉犪犮狅狀犺犲犫犲狋狅狉 ［Ｊ／ＯＬ］．ＦｒｏｎｔｉｅｒｓｉｎＰｈｙｓｉｏｌｏｇｙ，２０２０，１１：

５７５６５５．ＤＯＩ：１０．３３８９／ｆｐｈｙｓ．２０２０．５７５６５５．

［１６］ＫＡＭＡＲＥＤＤＩＮＥＬ，ＲＯＢＩＮＳＷＰ，ＢＥＲＫＥＹＣＤ，ｅｔａｌ．

Ｔｈｅ犇狉狅狊狅狆犺犻犾犪ｉｍｍｕｎｅｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｐａｔｈｗａｙｍｏｄｕｌａｔｅｓｅｎｔｅｒｏ

ｅｎｄｏｃｒｉｎｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｈｏｓｔｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ［Ｊ］．ＣｅｌｌＭｅｔａｂｏｌｉｓｍ，

２０１８，２８（３）：４４９ ４６２．

［１７］ＳＯＮＧＷｅｉ，ＶＥＥＮＳＴＲＡＪＡ，ＰＥＲＲＩＭＯＮＮ．Ｃｏｎｔｒｏｌｏｆｌｉｐ

ｉｄｍｅｔａｂｏｌｉｓｍｂｙｔａｃｈｙｋｉｎｉｎｉｎ犇狉狅狊狅狆犺犻犾犪［Ｊ］．ＣｅｌｌＲｅｐｏｒｔｓ，

２０１４，９（１）：４０ ４７．

［１８］ＧＵＩＳｈｕｎｈｕａ，ＪＩＡＮＧＨｏｎｇｂｏ，ＸＵＬｉ，ｅｔａｌ．Ｒｏｌｅｏｆａｔａｃｈｙ
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ｒｙｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｉｎｔｈｅｏｒｉｅｎｔａｌｆｒｕｉｔｆｌｙ，犅犪犮狋狉狅犮犲狉犪犱狅狉狊犪犾犻狊

（Ｈｅｎｄｅｌ）［Ｊ］．ＩｎｓｅｃｔＢｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙａｎｄＭｏｌｅｃｕｌａｒＢｉｏｌｏｇｙ，

２０１７，８０：７１ ７８．

［１９］ＳＣＨＯＯＦＳＬ，ＨＯＬＭＡＮＧＭ，ＨＡＹＥＳＴＫ，ｅｔａｌ．Ｌｏｃｕｓ

ｔａｔａｃｈｙｋｉｎｉｎⅢ ａｎｄⅣ：ｔｗｏａｄｄｉｔｉｏｎａｌｉｎｓｅｃｔｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓ

ｗｉｔｈｈｏｍｏｌｏｇｙｔｏｐｅｐｔｉｄｅｓｏｆｔｈｅｖｅｒｔｅｂｒａｔｅｔａｃｈｙｋｉｎｉｎｆａｍｉｌｙ

［Ｊ］．ＲｅｇｕｌａｔｏｒｙＰｅｐｔｉｄｅｓ，１９９０，３１（３）：１９９ ２１２．

［２０］ＳＣＨＯＯＦＳＬ，ＨＯＬＭＡＮＧＭ，ＨＡＹＥＳＴＫ，ｅｔａｌ．Ｌｏｃｕｓ

ｔａｔａｃｈｙｋｉｎｉｎⅠａｎｄⅡ，ｔｗｏｎｏｖｅｌｉｎｓｅｃｔｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓｗｉｔｈ

ｈｏｍｏｌｏｇｙｔｏｐｅｐｔｉｄｅｓｏｆｔｈｅｖｅｒｔｅｂｒａｔｅｔａｃｈｙｋｉｎｉｎｆａｍｉｌｙ［Ｊ］．

ＦＥＢＳＬｅｔｔｅｒｓ，１９９０，２６１（２）：３９７ ４０１．

［２１］ＭＵＲＥＮＪＥ，Ｎ?ＳＳＥＬＤＲ．Ｓｅｖｅｎｔａｃｈｙｋｉｎｉｎｒｅｌａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅｓ

ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｔｈｅｂｒａｉｎｏｆｔｈｅＭａｄｅｉｒａｃｏｃｋｒｏａｃｈ：ｅｖｉｄｅｎｃｅｆｏｒ

ｔｉｓｓｕｅｓｐｅｃｉｆｉｃｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｉｓｏｆｏｒｍｓ［Ｊ］．Ｐｅｐｔｉｄｅｓ，１９９７，１８

（１）：７ １５．

［２２］ＶＡＮＤＥＮＢＲＯＥＣＫＪ．Ｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓａｎｄｔｈｅｉｒｐｒｅｃｕｒｓｏｒｓｉｎ

ｔｈｅｆｒｕｉｔｆｌｙ，犇狉狅狊狅狆犺犻犾犪犿犲犾犪狀狅犵犪狊狋犲狉［Ｊ］．Ｐｅｐｔｉｄｅｓ，２００１，２２

（２）：２４１ ２５４．

［２３］ＲＯＬＬＥＲＬ，ＹＡＭＡＮＡＫＡＮ，ＷＡＴＡＮＡＢＥＫ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅ

ｕｎｉｑｕｅｅｖｏｌｕｔｉｏｎｏｆｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｇｅｎｅｓｉｎｔｈｅｓｉｌｋｗｏｒｍ犅狅犿

犫狔狓犿狅狉犻 ［Ｊ］．ＩｎｓｅｃｔＢｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙａｎｄ ＭｏｌｅｃｕｌａｒＢｉｏｌｏｇｙ，

２００８，３８（１２）：１１４７ １１５７．

［２４］ＨＵＹＢＲＥＣＨＴＳＪ，ＢＯＮＨＯＭＭＥＪ，ＭＩＮＯＬＩＳ，ｅｔａｌ．Ｎｅｕ

ｒｏｐｅｐｔｉｄｅａｎｄｎｅｕｒｏｈｏｒｍｏｎｅｐｒｅｃｕｒｓｏｒｓｉｎｔｈｅｐｅａａｐｈｉｄ，

犃犮狔狉狋犺狅狊犻狆犺狅狀狆犻狊狌犿 ［Ｊ］．ＩｎｓｅｃｔＭｏｌｅｃｕｌａｒＢｉｏｌｏｇｙ，２０１０，１９

（Ｓ２）：８７ ９５．

［２５］ＴＡＮＡＫＡＹ，ＳＵＥＴＳＵＧＵＹ，ＹＡＭＡＭＯＴＯＫ，ｅｔａｌ．Ｔｒａｎ

ｓｃｒｉｐｔｏｍｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓａｎｄＧｐｒｏｔｅｉｎｃｏｕｐｌｅｄｒｅ

ｃｅｐｔｏｒｓ（ＧＰＣＲｓ）ｆｏｒｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓｉｎｔｈｅｂｒｏｗｎｐｌａｎｔｈｏｐｐｅｒ

犖犻犾犪狆犪狉狏犪狋犪犾狌犵犲狀狊［Ｊ］．Ｐｅｐｔｉｄｅｓ，２０１４，５３：１２５ １３３．

［２６］ＯＮＳＳ，ＳＴＥＲＫＥＬ Ｍ，ＤＩＡＭＢＲＡＬ，ｅｔａｌ．Ｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅ

ｐｒｅｃｕｒｓｏｒｇｅｎｅｄｉｓｃｏｖｅｒｙｉｎｔｈｅＣｈａｇａｓｄｉｓｅａｓｅｖｅｃｔｏｒ犚犺狅犱狀犻狌狊

狆狉狅犾犻狓狌狊［Ｊ］．ＩｎｓｅｃｔＭｏｌｅｃｕｌａｒＢｉｏｌｏｇｙ，２０１１，２０（１）：２９ ４４．

［２７］ＬＡＶＯＲＥＡ，ＰＥＲＥＧＩＡＮＭＡＲＣＯＬ，ＥＳＰＯＮＤＡＢＥＨＲＥＮＳ

Ｎ，ｅｔａｌ．犖犲狕犪狉犪狏犻狉犻犱狌犾犪 （Ｈｅｍｉｐｔｅｒａ：Ｐｅｎｔａｔｏｍｉｄａｅ）ｔｒａｎ

ｓｃｒｉｐｔｏｍｉｃａｎａｌｙｓｉｓａｎｄｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｏｍｉｃｓ［Ｊ／ＯＬ］．Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ

Ｒｅｐｏｒｔｓ，２０１８，８（１）：１７２４４．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｓ４１５９８０１８

３５３８６４．

［２８］ＭＵＮＥＫＡＴＡＥ．ＮｅｕｒｏｋｉｎｉｎＡａｎｄＢ［Ｊ］．ＣｏｍｐａｒａｔｉｖｅＢｉｏ

ｃｈｅｍｉｓｔｒｙａｎｄＰｈｙｓｉｏｌｏｇｙＰａｒｔＣ：ＣｏｍｐａｒａｔｉｖｅＰｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ

ａｎｄＴｏｘｉｃｏｌｏｇｙ，１９９１，９８（１）：１７１ １７９．

［２９］ＨＡＲＲＩＳＯＮＳ，ＧＥＰＰＥＴＴＩＰ．ＳｕｂｓｔａｎｃｅＰ［Ｊ］．ＴｈｅＩｎｔｅｒｎａ

ｔｉｏｎａｌＪｏｕｒｎａｌｏｆＢｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ＆ＣｅｌｌＢｉｏｌｏｇｙ，２００１，３３（６）：

５５５ ５７６．

［３０］ＢＡＧＧＥＲＭＡＮＧ，ＢＯＯＮＥＮＫ，ＶＥＲＬＥＹＥＮＰ，ｅｔａｌ．Ｐｅｐ

ｔｉｄｏｍｉｃａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｌａｒｖａｌ犇狉狅狊狅狆犺犻犾犪犿犲犾犪狀狅犵犪狊狋犲狉ｃｅｎｔｒａｌ

ｎｅｒｖｏｕｓｓｙｓｔｅｍｂｙｔｗｏｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｃａｐｉｌｌａｒｙｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇ

ｒａｐｈｙｑｕａｄｒｕｐｏｌｅｔｉｍｅｏｆｆｌｉｇｈｔｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ［Ｊ］．Ｊｏｕｒ

ｎａｌｏｆＭａｓｓＳｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ，２００５，４０（２）：２５０ ２６０．

［３１］ＤＩＥＳＮＥＲＭ，ＧＡＬＬＯＴＡ，ＢＩＮＺＨ，ｅｔａｌ．Ｍａｔｉｎｇｉｎｄｕｃｅｄ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｐｅｐｔｉｄｏｍｉｃｓｏｆｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓａｎｄｐｒｏｔｅｉｎｈｏｒｍｏｎｅｓ

ｉｎ犃犵狉狅狋犻狊犻狆狊犻犾狅狀ｍｏｔｈｓ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＰｒｏｔｅｏｍｅＲｅｓｅａｒｃｈ，

２０１８，１７（４）：１３９７ １４１４．

［３２］ＬＩＵＸｉａｏｇｕａｎｇ，ＮＩＮＧＸｉａ，ＺＨＡＮＧＹａｎ，ｅｔａｌ．Ｐｅｐｔｉｄｏｍｉｃ

ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｂｒａｉｎａｎｄｃｏｒｐｏｒａｃａｒｄｉａｃａｃｏｒｐｏｒａａｌｌａｔａｃｏｍ

ｐｌｅｘｉｎｔｈｅ犅狅犿犫狔狓犿狅狉犻 ［Ｊ／ＯＬ］．ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＪｏｕｒｎａｌｏｆ

Ｐｅｐｔｉｄｅｓ，２０１２，２０１２：６４０３５９．ＤＯＩ：１０．１１５５／２０１２／６４０３５９．
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