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摘　要 ：鳞翅目昆虫生物钟环路的核心成员，在蛋白质分子进化和相互作用网络等方面，与哺乳类，甚至

与果蝇等经典模式昆虫有较大差异。总结了昼夜节律对鳞翅目昆虫孵化与进食、生长与变态、生殖与滞育、

呼叫与迁徙等生理行为的影响，以及核心钟基因 Cry、Per 和 Tim 等的研究进展，分析了鳞翅目昆虫生物钟

负反馈环路与哺乳动物和果蝇的差异，介绍了鳞翅目昆虫作为温度授时的生物钟负反馈环路研究和外周生

物钟分子机制研究等方面的材料优势。
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 Research progress in the circadian rhythm mechanism of lepidopteron
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Abstract: The zeitgeber plays an important role in the output and input loop of circadian rhythms clock in 
lepidopteron, which has large differences in the aspects of protein evolution and molecular interaction network with 
the classic mode insects such as Drosophila melanogaster. In this article, the effects of the circadian clock on 
hatching, eating, growth, metamorphosis, reproduction, diapause, calling behavior and migration in lepidopteron 
were summarized, as well as the research progress in core genes of clock signal input circuit in lepidopteron such as 
Cry, Per and Tim. Then the differences of the biological clock feedback loop between lepidopteron and mammals or 
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起源于昆虫昼夜节律的趣味生物钟研究，今天

已经在包括生物医学和农业生物学等诸多领域得到

深入发展和应用，成为一个广受关注的热点领域。

昆虫生物钟的授时信号输入和输出环路中的核心成

员，在蛋白质分子进化和分子相互作用网络等方面

与哺乳类具有较大的差异，因此，其相关研究具有

重要的生物学意义。

昆虫的生物钟研究主要以双翅目的果蝇 (Dro-
sophila melanogaster)、膜翅目的蜜蜂 (Apis mellifera)
和蜚蠊目蟑螂 (Periplaneta americana) 等非鳞翅目

为对象。已知的主要农林害虫近 70% 属于鳞翅目，

其生物钟研究相对零乱，也缺乏系统，鳞翅目昆虫

生物钟机制的研究进展对于深入探明鳞翅目昆虫的

孵化与进食、生长与变态、生殖与滞育、呼叫与迁

徙等生理行为分子机制，进一步有效开展鳞翅目经

济昆虫的生产与鳞翅目害虫防治有重要作用，具有

重大的农业和生态的基础和应用研究价值，也直接

影响经济昆虫家蚕 (Bombyx mori)、柞蚕 (Antheraea 
pernyi) 等昆虫生产和农业害虫控制。

1　鳞翅目昆虫生理行为生物钟

1.1　生物钟对鳞翅目昆虫生殖的影响

鳞翅目昆虫生物钟的早期研究主要集中在生殖

行为生理方面，尤其是直接影响交配行为的信息素

(pheromone)的分泌和响应，这是影响昆虫种群密度，

与经济昆虫生产和农业害虫控制密切相关的性状。

鳞翅目昆虫的交配行为被生物钟节律所调节 [1-3]，交

配前的鳞翅目雌性成虫通过尾部的性腺节律性地分

泌和释放信息素，这种节律性响应光照的变化，并

具有温度补偿效应 [3-5] ；雄性昆虫以灵敏的触角响

应雌性分泌的信息素，并且这种响应与交配行为的

节律是一致的，也具有日节律 [6-7]。近期研究还发现，

二点织螟 (Aphomia sabella Hampson) 雄性成虫会周

期性地分泌 6 种信息素样物质，雌性也可以接收这

种信号 [8]。在黄地老虎 (Agrotis segetum) 中的研究

表明，上述行为是由于信息素生物合成激活神经肽

(sex pheromone biosynthesis activating neuropeptide, 
PBAN) 的分泌节律性引起 [9]，并且由中枢神经系统

生物钟控制 [10]。

鳞翅目昆虫精液的节律性释放和精子活力节律性

变化也被广泛调查。在灰翅夜蛾 (Spodoptera littoralis)
和苹果小卷蛾 (Cydia pomonella) 中，精液从睾丸通

过输精管 (seminiferous duct) 释放，再从输精管输送

到储精囊 (seminal vesicle) 的过程，都具有生物钟节

律性 [11-12]。深入研究后证明，这种节律性是生殖系

统本身固有的节律机制造成的 [13]，它可能被生物钟

控制的睾丸和血淋巴中蜕皮类固醇 (ecdysteroid) 的
水平调控 [14]。还有研究表明，鳞翅目昆虫精子的活

力也具有节律性 [5]，这可能是输精管的 pH 值被碳酸

酐酶 (carbonic anhydrase, CA) 周期性调控造成的 [15]。

2014 年，在环带锦斑蛾 (Pseudopidorus fasciata) 中还

发现，对于交配的控制，光照比温度具有更大的影

响力 [16]。

虽然鳞翅目昆虫的产卵受到产卵场所，特别是

宿主气味的强烈影响，但一个共同的特点是受到光

节律影响，普遍具有暗产卵习性，这在绢丝昆虫家

蚕和柞蚕中早已成为养蚕业者的一个基本常识，并

且得到生产利用。在玉米螟 (Ostrinia nubilalis)[17] 等

农业害虫中也早有调查。

1.2　生物钟与鳞翅目昆虫发育与变态

鳞翅目昆虫是完全变态昆虫，个体发育经过卵、

幼虫、蛹和成虫 4 个形态构造和生活习性明显不同

的时期。生物钟周期对鳞翅目昆虫生长与发育的影

响贯穿在卵孵化、幼虫蜕皮生长、化蛹和羽化变态

等整个生物发生过程。舞毒蛾 (gypsy moth) 中发现，

其羽化节律是随光节律夹带 (entrained) 的，这种节律

在转入黑暗之后仍然维持，说明羽化节律是其内源

的生物钟节律 [18] ；在印度谷螟 (Plodia interpunctella)
中发现，其羽化节律不仅受光照影响，还具有温度

补偿效应 [19] ；进一步研究发现，排除光照影响的情

况下，仅仅是温度振幅也影响到甘蓝夜蛾 (Mamestra 
brassicae) 的羽化节律 [20]。但有趣的是，光照并不

是唯一影响羽化节律的因素。对环带锦斑蛾 (P. 
fasciata) 的研究发现，对于羽化节律，温度比光照

更具有影响力 [16] ；而在烟草天蛾 (Manduca sexta)
中则发现，饮食和营养元素会影响羽化的节律 [21]。

玉米螟 (Diatraea grandiosella) 的羽化和孵化都

有生物钟节律性，且孵化的节律性更敏感，更容易

被短暂的光扰乱影响 [22]。本实验室观察到家蚕的卵

孵化具有典型的日节律，温度虽然有补偿效应，但

Drosophila were compared and analyzed. Through above analysis, we introduced the advantage of lepidopteron as 
an experimental animal for studying temperature zeitgeber and the peripheral clock mechanism.
Key words: circadian clock; signal transduction; physiological behavior; metabolism; lepidopteron



陶　卉，等：鳞翅目昆虫昼夜节律的授时机制研究进展第11期 1357

光照的影响是决定性的 [23]。家蚕卵在恒明和持续黑

暗条件下的孵化没有日节律，而 12 h 光照与 12 h 黑

暗交替条件下具有明显的日节律，孵化集中在预设

的光照开始后数小时内，其他时间几乎不孵化。进

一步的调查发现，光照诱导上调了基于蜕皮类甾醇

受体基因 (ecdysteroid receptor, Ecr) 表达产物参与调

节的蜕皮激素 (ecdysone) 作用活性，引发了孵化样酶

基因 (hatching enzyme-like gene, BmHel) 和几丁质酶基

因 (chitinase, Cht) 表达上调，并主要通过提高孵化样

酶 (hatching enzyme, BmHEL) 活性引发孵化行为 [23]。

滞育 (diapause) 是昆虫受环境条件诱导主动产

生的一种发育停滞和极低代谢水平状态，是昆虫长

期适应不良环境而形成的遗传特性和对外界环境温

度、光照主动适应的生理现象，对昆虫物种的保存

和繁衍具有重要意义 [24]，也是关系养蚕生产中的家

蚕化性调控和农林害虫防治的重要目标性状。滞育有

异于其他动物的冬眠 (hibernation) 或蛰伏 (dormancy)，
不是由当时的不良环境条件所引起，而是由滞育发

生的前一个世代或前一个发育虫态的环境条件所

决定。温度和日照长度等环境变化通过神经 - 内分

泌系统转化为体内激素的消长变化，从而支配鳞

翅目昆虫滞育的决定 (diapause determination) 和解

除 (diapause termination)。破坏鳞翅目害虫的滞育诱

导和活化规律，是一种非常经济和环境生态友好的

害虫控制途径，而家蚕等产业昆虫的滞育和活化控

制则是产业化生产未完全解决的核心技术。现有的

鳞翅目蛹滞育昆虫的生物钟研究，主要集中在滞育

开始前的诱导阶段 (diapause induction)。在条纹小

叶蛾 (Thyrassia penangae)、黑纹粉蝶 (Pieris melete)、
二化螟 (Chilo suppressalis)、环带锦斑蛾 (P. fasciata)
和玉米螟 (O. nubilalis) 中，已经证明滞育诱导取决

于黑暗时间的长短，而且在夜晚实施光照中断之后

会造成滞育的效果下降
[25-30]。由此推断，因为地理

位置造成的夜晚时间长短不同，是造成不同地区鳞

翅目蛹滞育害虫不同滞育状态的原因 [29] ；梨小食心

虫 (Grapholita molesta)、棉铃虫 (Helicoverpa armigera)
和美国白蛾 (Hyphantria cunea) 的相关实验证明，温

度和光照都会影响滞育诱导的效果 [31-33] ；也有相关

文献证明，玉米螟不同纬度化性的差别是由于生物

钟系统控制的滞育情况有所差别 [34]。除此之外，现

有研究仅仅在菜粉蝶 (Pierisrapae linne) 中调查出了

滞育终止具有光敏性 [35]，但这些蛹滞育生物钟现象

的分子机制未见报道。

鳞翅目昆虫卵滞育的生物钟研究主要集中在鳞

翅目模式生物家蚕。家蚕卵的滞育性受亲代胚胎发

育后期及胚后幼虫时期授时因子温度和光照节律等

的诱导，特别是受到器官形成期至孵化阶段的环境

温度调节，而光照长度有补偿高温作用；在胚后幼

虫与蛹期的子代卵形成过程中，家蚕通过预设的滞

育激素 (diapause hormone) 等内分泌代谢途径，诱

导子代卵发生滞育特性，并由子代卵产下后的温度

诱导决定卵的滞育表现。除了温度与光照节律的影

响以外，相对湿度、空气中 CO2 等的含量都对蚕卵

的滞育性有一定的影响 [36-37]。温度和光照等授时因

子产生的生物钟信号如何输出，并与家蚕等鳞翅目

昆虫内分泌代谢途径发生关联，这是一个几乎空白，

同时影响卵滞育现象更好应用的一个关键问题。

家蚕滞育卵的活化研究长期以来聚焦在一个与

卵能量利用有关的金属糖蛋白 (esterase A4, EA4)[38-39]

分子构象的节律性变化机制上。EA4 的 ATPase 酶

瞬时活性有依赖低温和盐酸刺激等环境活化刺激因

子诱导的蛋白质空间结构变化的特性，因此，该蛋

白被称为时间间隔测定酶 (time interval measuring 
enzyme, TIME-EA4) [38,40]。TIME-EA4 是一个同型

二聚体 ATPase，每个亚基包含一个 Cu/Zn SOD 结

构域 [41]。TIME-EA4 具有糖基化和非糖基化两种形

式 [42]，非糖基化 TIME-EA4 除了糖链和 N- 末端溶

解倾向性不同，即 N- 末端区域能够结合一个或多

个 Cu 离子外，与糖基化 TIME-EA4 蛋白结构非常

相似 [41]。在体外，TIME-EA4 的生物钟 ATPase 活

性能够由解除蚕卵滞育的低温条件所诱导的蛋白质

空间结构变化而诱导出现 [41]，此过程并未出现

Time-Ea4 基因转录本水平的升高 [43]。进一步的研

究发现，一种来自蚕卵内 ESP 蛋白质水解产物的多

肽 (a time measurement-regulating peptide inhibitory 
needle, PIN)[42]，通过与 TIME-EA4 结合改变状态，

参与了 ATPase 的活性调节 [39-40,44-45 ]。

除此之外，鳞翅目昆虫的其他时期发育也被认

为与生物钟基因有关，如有研究认为，棉铃虫 (H. 
armigera) 的复眼发育，尤其是视蛋白的表达，除了

受到营养等因素的调节，也受生物钟系统和光

节律的调节 [46]。同样地，在高粱蛀茎夜蛾 (Sesamia 
cretica) 和瓜绢野螟 (Diaphania indica) 中发现，温

度对胚胎期、幼虫、蛹的发育都会有影响 [47-48]。

1.3　生物钟与鳞翅目昆虫呼叫及其他行为

鳞翅目昆虫呼叫行为 (calling behavior) 是生物钟

行为学中研究非常丰富的部分，但其在昆虫生产和害

虫控制方面的应用还没有真正开始。在棉铃虫
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(Heliothis armigera)、一星黏虫 (Pseudaletia unipuncta)、
烟草天蛾 (M. sexta)、烟草夜蛾 (Helicoverpa assulta)、
印度谷螟 (P. interpunctella) 和地中海粉螟 (Ephestia 
kuehniella) 中，都发现了呼叫行为的节律性。尽管

不同的鳞翅目昆虫在不同光照下表现节律的调节各

有不同，但都对光照响应，仅在李桃翅蛾 (Synanthedon 
exitiosa) 中发现这种节律对温度也有响应 [49-54]

近年来，大红斑蝶 (Danaus plexippus) 的季节

性迁徙机制研究取得了较大进展。大红斑蝶通过神

经输出，建立内在的光指南机理，从而使复眼接受

光信号之后能够判断方向，达到迁徙的目的 [55-56]。

除此之外，鳞翅目成虫自由运动的节律也有调查 [57]。

2　鳞翅目昆虫的生物钟信号转导机制

昆虫生物钟信号环路的授时因子包括光照、温

度、磁场、湿度、食物和群体密度等很多因子，但

目前只有光照授时因子得到比较深入的研究，蟑螂

中在食物授时因子的影响方面积累了丰富的成果，

果蝇中的研究也主要集中在光授时因子的作用机

制。由于昆虫是野外生活的变温动物，温度授时因

子对昆虫的生物钟行为影响，比哺乳类等恒温动物

更加深刻而广泛，其作用机制也更加复杂，但相关

研究报道还非常少。

2.1　鳞翅目昆虫生物钟信号输入环路的核心钟基因

鳞翅目昆虫生物钟基因的克隆和鉴定工作目前

还只有为数不多的几篇报道，有一定研究的有周期

蛋白基因 (Period, Per)、永恒蛋白基因 (Timeless, 
Tim) 和隐花色素基因 (Cryptochrome, Cry) 等少数几

个生物钟信号输入环路的核心钟基因 [58-63]。周期循

环蛋白基因 (Cycle, Cyc) 和时钟蛋白基因 (Clock, 
Clk) 仅在柞蚕 (A. pernyi) 中被克隆 [64]。

2.1.1　隐花色素基因Cry
昆虫隐花色素基因 (Cry) 在长期的进化过程中

产生了两大基因家族，即 Cry1 和 Cry2 家族 [65]。在

鳞翅目大红斑蝶 (D. plexippus) 中发现了两种 CRY
蛋白同时存在，其中 CRY1 作为光感受器，CRY2
则进入生物钟环路。CRY1 接受光信息后，引起

TIM 的磷酸化，使得 PER、TIM 和 CRY2 复合体降

解为 PER/CRY2 二聚体 [62]。在家蚕 [63] 和柞蚕 [65] 中，

都克隆出了两种 Cry 基因。其中，本课题组在家蚕

中确认了 Cry1 基因的翻译产物具有光信号受体作

用，并且家蚕中可能存在Cry1基因的补偿作用基因，

而 CRY2 可能作为温度节律调控的振荡器中的信号

接受因子发挥作用 [66]。有意思的是，无论是光照还

是黑暗条件下，本课题组用免疫荧光方法在家蚕细

胞核内都观察不到 CRY1，也观察不到 CRY2 蛋白

的存在。这表明鳞翅目昆虫与仅有 CRY1 的果蝇和

仅有 CRY2 的蜜蜂等膜翅目昆虫及鞘翅目的赤拟谷

盗 (Tribolium castaneum) 中的机制都有所不同。还

有研究表明，敲除大红斑蝶的 Cry2 基因会导致分

子节律的受损以及羽化节律的破坏 [67]。

与其他昆虫相似，鳞翅目昆虫 CRY 蛋白的 N-
末端保守性很强，而 C- 末端保守性很低，且长短

相差较大。王文栋等 [63] 推测，由于 CRY 蛋白的 N-
末端和 C- 末端结构域执行不同的功能，且承受不

同的进化选择压力，它们的进化模式出现了差异。

其中 C- 末端承受的进化压力要小一些，不同昆虫

物种间呈现出相当大的中性进化导致的差异性，也

导致 CRY 的 C- 末端具有了不同的功能，如稳定蛋

白质、与 TIM 结合、光敏或是核内定位等。昆虫

CRY都具有DNA光解酶功能域和FAD结合功能域，

但 CRY1 和 CRY2 的功能域保守位点不同。CRY1
在不同物种中这两个功能域的保守性都没有 CRY2
相应的功能域的保守性高，推测这与 CRY1 和

CRY2 进化分歧时序和调控细节有关，有可能是它

们产生功能差异的基础。虽然它们都是由 DNA 光

解酶进化而来，但在进化过程中，由于承受不同的

进化选择压力而出现差异，而且 CRY1 在不同物种

中的变异要比 CRY2 要高 [63]。

2.1.2　周期蛋白基因Per
PER 蛋白含有 PAS 结构域，这是昼夜节律生

物钟转录因子共有的特征 [68]。果蝇 Per 基因编码的

PER 蛋白虽然长达 1 200 个氨基酸，其中一个氨基

酸被取代就会引起昼夜节律生物钟周期的改变；

PER 蛋白与 TIM 蛋白以异二聚体的形式作为负反

馈调节因子参与生物钟的反馈环路，Per 是果蝇生

物钟的主控基因 [68]。在鳞翅目昆虫地中海粉螟 (E. 
kuehniella) 中，已经检测到 PER 蛋白在中脑多数神

经、食管下复合体、神经血管系统，以及视神经和

眼中存在，并具有表达节律 [69]。鳞翅目昆虫灰翅夜

蛾 (S. littoralis) 中，干涉 Per 基因的 mRNA 表达，

结果造成了输精管周期性酸化 (periodic acidification)
的推迟，从而导致精液的释放推迟 [70]；研究还发现，

灰翅夜蛾睾丸中的卵黄蛋白释放与 Per 参与的分子

振荡器有关 [71]。在家蚕中，敲除 Per 而会导致家蚕

卵孵化节律受损，卵到成虫的生长时间减少 [72] ；在

柞蚕中研究发现，PER 蛋白的表达位置与促前胸腺

激素 (prothoracico-tropic hormone, PTTH) 位置相近，
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揭示其可能控制 PTTH 释放，而且 PER 是卵孵化

的必需蛋白 [73]。

家蚕 PER 蛋白与 TIM 一样，具有蛋白质信号

转导互作基序位点，家蚕 PER 是以蛋白质形式在

生物钟环路中发挥信息传递作用。本实验室束梅影

干涉家蚕 Per 基因，结果发现几乎所有调查的生物

钟基因都发生了显著表达量变化，基因表达的振荡

相位发生改变，振荡节律也变弱 [66]。蛋白质亚细胞

定位实验结果显示，家蚕 PER 蛋白在细胞核和细

胞质中的分布不受光照和黑暗条件的影响，在细胞

核内始终能够观察到 PER，推测 PER 在转录翻译

环路中协助运输其他核心生物钟蛋白。

2.1.3　永恒蛋白基因Tim
在果蝇中发现了两种类型的 Tim 基因：永恒蛋

白基因 (Timeless, Tim1) 和逾时蛋白基因 (Timeout, 
Tim2)，它们的编码产物 TIM1 和 TIM2 蛋白的 N-
末端序列比 C- 末端序列保守，且蛋白质氨基酸序

列有很大差异；TIM1 蛋白具有 N- 末端核定位序列

(NLS) 和结合 PER 蛋白的结构域，而 C- 末端富含

酸性氨基酸；TIM1 蛋白与 PER 蛋白可形成异二聚

体，在生物钟负反馈环路中发挥重要作用 [74]。鳞翅

目昆虫中，仅有 Tim1 同源基因的报道，在地中海

粉螟中检测到 TIM1 蛋白在头部的分布并且出现震

荡节律 [69] ；在家蚕中报道的 Tim1 还是一个影响卵

滞育的相关基因 [43]。本实验室利用蛋白质亚细胞定

位方法发现，家蚕的 TIM1 蛋白受光照诱导逐渐从

细胞质转运至细胞核内，因而推测光照是促使家蚕

TIM 蛋白转运的信号 [66]。

2.2　鳞翅目昆虫生物钟环路与哺乳动物和果蝇的差异

鳞翅目昆虫生物钟分子机制的研究主要集中在

生物钟光接收 CRY1，以及核心负反馈调节环路

PER、TIM 和 CRY2 的研究。除了柞蚕中对 Clk 和

Cyc 这一核心正反馈调节环路基因有克隆报告 [64]

外，家蚕中对 Vri、Pdp、Tim2、Cyc 和 Clk 等基因

也有推测序列 [63]，而其他生物钟环路的基因在鳞翅

目昆虫中完全不清楚。家蚕中还有几个可能与生物

钟有关的基因和蛋白，如 Bmlark 和 Rab 家族基因

的研究报告 [75-77]，以及输出通路相关乙酰基转移酶

aaNAT (arylalkylamine N-acetyltransferase) 的报道 [78]。

这些并不清晰的内容还值得进一步深入研究。为了

更好地比较鳞翅目昆虫的生物钟分子机制环路，此

处以鳞翅目昆虫中有初步结果的大红斑蝶生物钟环

路与果蝇和哺乳动物的生物钟环路进行比较，分析

鳞翅目昆虫生物钟环路的特点。

果蝇分子生物钟机制共有三个转录反馈环。第

一个环路中，PER/TIM 蛋白在细胞质中形成二聚体，

夜间转移至细胞核，抑制 CLK/CYC 的转录活性，

从而抑制自身的转录。第二个环路中，PDP1ε 是

Clk 基因转录的激活物，VRI 与 PDP1ε 竞争 P/V-box 
结合位点，抑制或去抑制 Clk 基因的转录。第三个

环路中，Cwo 基因与 CLK/CYC 的靶标 E-box 元件

特异性结合而抑制 CLK/CYC 介导的转录活性，抑

制自身转录和 Pdp1ε、Vri、Tim 和 Per 等基因的转

录
[79-80]。

在以小鼠为代表的哺乳动物的生物钟机制中 [81]，

一方面 BMAL1 蛋白和 CLOCK 蛋白通过 bHLH-
PAS 形成异源二聚体，激活 mPer1、mPer2、mPer3、
mCry1 和 mCry2 基因的转录 [82-83]。另一方面，mCRYs
蛋白 (mCRY1、mCRY2) 和 mPERs 蛋白 (mPER1、
mPER2、mPER3) 相互作用形成二聚体，其中，

mPER 蛋白进入细胞核，在细胞核内 mCRYs 蛋白

抑制 CLOCK/BMAL1 复合体形成，从而抑制 mPers 
和 mCrys 基因的转录 [84]。由此两方面共同构成一

个完整的哺乳动物的生物钟调控环路。

大红斑蝶的生物钟机制结合了果蝇和哺乳动物

的昼夜节律生物钟分子机制的特点，与两者有相同

的部分亦有明显的区别。与前两者相同的是，在大

红斑蝶中，同样由 CRY1 发挥感光作用，同样由

CLK/CYC 二聚体发挥正向调控作用，与 Per、Tim、

Cry2 等其余核心生物钟基因的 E-box 增强子结合，

驱动这些生物钟核心基因的转录；不同的是，发挥

负反馈调节作用的不是果蝇型的 PER/TIM 二聚体，

也不是哺乳动物型的通过 mCRYs/mPERs 二聚体使

mPERs 发挥负反馈调节作用，而是 PER/TIM/CRY2
形成三聚体发挥作用。当大红斑蝶的 CRY1 接收到

光信号后，在细胞质中首先引起 PER/TIM/CRY2 三

聚体中 TIM 的降解，随后 PER 发生磷酸化，以

CRY2/PER 异源二聚体的形式协助 CRY2 进入细胞

核，从而抑制 CLOCK/CYCLE 二聚体的转录，进

一步抑制自身基因的转录 [62]。可见，大红斑蝶的昼

夜生物钟分子机制中，CRY2 是最关键的成员，发

挥了重要的转录抑制作用，显示鳞翅目昆虫的生物

钟机制与哺乳动物以及果蝇等传统模式生物有着显

著的区别。

3　鳞翅目昆虫是多种授时因子作用环路研究

的优势材料

鳞翅目昆虫种类繁多，具有丰富多彩的特点和
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一些特殊的发育和行为特征，展示出果蝇等经典模

式昆虫不具备的材料优势。鳞翅目大红斑蝶光指南

针 (sun compass) 原理的发现和分子机制研究进展，

对于探明昆虫季节性迁徙这个有趣的生物现象和重

大的昆虫生态学课题发挥了很好的模式作用 [55-56, 85-86]。 
目前昆虫生物钟的研究聚焦在生物钟的核心环路上，

并且已经详细深入地阐明了光节律的信号环路，但

是温度、限食、磁场等授时因子 [87-89] 的生物钟分子

信号途径 ( 作用环路 ) 还没有得到详细阐述。尤其

是温度作为一个补偿授时因子虽然已经得到普遍认

可，但是其作用机制，特别是温度授时信号如何转

变成内源性信号，是否与光照协调或者是否存在与

光照类似的调节方式，还没有明确的证据。昆虫是

变温动物，环境温度能够敏感地通过内源性生物钟

系统调控内分泌及其他生理过程，因此，温度节律

的信号环路是昆虫生物钟研究面临的一个重大科学

问题。鳞翅目昆虫有许多生理过程，如滞育和孵化，

对温度的反应极为敏感，其中家蚕等卵滞育生理现

象就是温度主导、光照补偿的决定过程 [90]，而且滞

育与非滞育的生物学特征清晰可辨，选用鳞翅目昆

虫作为温度授时的生物钟环路研究材料更为简单、

可靠，特别是随着家蚕作为中国特色的实验动物模

式化的扎实推进，为家蚕生物钟的研究提供了很好

的基础平台 [91]。

目前，生物钟的研究进展几乎都集中在基于

中枢神经的核心生物钟 (central clocks) 方面，对于

普遍存在于其他组织中的外周生物钟 (peripheral 
clocks) 研究还非常缺乏，外周生物钟的调节机制研

究是生物钟研究的重要发展方向 [92]。昆虫的外周组

织有比哺乳动物更强的发育独立性，而鳞翅目昆虫

由于个体大小上比果蝇和线虫更易进行结扎和组织

培养与观察，具有外周生物钟研究的材料优势。

Nobata 等 [93] 在切除头部的家蚕幼虫中也观察到腹

部组织对光的感受性。家蚕幼虫头部结扎是一个简

单而经典的发育和内分泌生理实验技术，能够切断

脑神经肽对胸部和腹部的发育调控影响，稳定形成

头部变态蜕皮化蛹，而后部保持幼虫体态的个体。

家蚕造血器官的体外培养也是一个经典的方法，能

够在脱离中枢神经调控，甚至脱离内分泌影响的状

态下，稳定观察造血器官的血球形成和分泌 [94]。

鳞翅目昆虫生物钟环路虽然与哺乳动物和果蝇

存在差异，但也有非常保守和相同或相似的部分。

隐花色素 (CRY) 属于光解酶 / 隐花色素超蛋白质家

族，有植物 CRY、动物 CRY/6-4 光解酶 ( 修复 6-4

嘧啶酮光化学产物 )、CPD 光解酶 ( 修复环丁烷嘧

啶二聚体 CPD) 和 CRY-DASH 四大类 [95-96]，这是为

数不多的从植物到动物神经系统之间的进化联系。

鳞翅目昆虫与果蝇和线虫不同，与模式哺乳动物一

样同时具有 CRY1 和 CRY2。
在哺乳动物中，昼夜节律钟除了通过调节代谢

通路中限速酶的表达来调节代谢途径外，还能调节

与代谢相关核受体的表达，或者对代谢相关转录因

子或辅因子进行蛋白质翻译后修饰，从而调节代谢

通路。鳞翅目昆虫中昼夜节律钟对代谢的影响虽然

还缺乏系统和深入的报道，但其代谢特点与生物钟

的关系值得深入研究，如鳞翅目的幼虫几乎不停地

在进食，即使给予高糖和高脂肪食物，也不会出现

高血糖、肥胖等代谢疾病。家蚕中已经建立的尿酸

代谢模型
[97]、色素代谢模型 [98-99]，则为研究生物钟

调节代谢研究提供了特色的平台。近期一则报道证明，

柞蚕的 NAT (N-acetyltransferase) 蛋白作为中间桥梁，

连接生物钟系统与内分泌系统，尤其是褪黑激素、

促前胸腺激素及其释放的蜕皮激素，为柞蚕生物钟

影响生理代谢提供了基础，并提示可以更加深入地

探讨生物钟与代谢之间的关系 [100]。

可以预见，鳞翅目昆虫作为多种授时因子作用

环路研究的优势材料，不仅在许多生物钟的研究领

域与课题发挥独特作用，还能够直接服务于家蚕等

鳞翅目经济昆虫的生产和大部分农业害虫的控制，

对推动生物医学实验动物领域的中国特色无脊椎动

物替代研究也具有重要的积极意义。
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