
环境昆虫学报 2021，43 ( 1) : 66 － 78 http: ∥hjkcxb. alljournals. net
Journal of Environmental Entomology doi: 10. 3969 / j. issn. 1674 － 0858. 2021. 01. 8

李建芳，成杨，陆永跃，齐易香． 昆虫毒蕈碱型乙酰胆碱受体的研究进展 ［J］． 环境昆虫学报，2021，43 ( 1) : 66 － 78.

昆虫毒蕈碱型乙酰胆碱受体的研究进展

李建芳，成 杨，陆永跃，齐易香*

( 华南农业大学植物保护学院昆虫学系，广州 510642)

摘要: 毒蕈碱型乙酰胆碱受体 ( Muscarinic Acetylcholine Ｒeceptors，mAChＲs) 是昆虫神经系统中一类重要的 G 蛋

白偶联受体。昆虫 mAChＲs 可以分为 A、B、C 型三大类，它们通过偶联不同的 G 蛋白激活不同的第二信使，完成

信号转导过程，从而发挥其功能。mAChＲs 参与调控昆虫多种生理反应和行为过程，如生长发育、运动、鸣声、
嗅觉以及学习记忆等，是潜在的杀虫剂靶标，对昆虫 mAChＲs 的全面研究有助于开发新型杀虫剂。本文较为全面

地综述了近年来国内外昆虫 mAChＲs 的组织分布、信号转导、药理学特性以及生理功能等方面的研究新进展，为

今后研究该类受体提供参考。
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Advances in insect muscarinic acetylcholine receptors
LI Jian-Fang，CHENG Yang，LU Yong-Yue，QI Yi-Xiang ( Department of Entomology，College of Plant
Protection，South China Agricultural University，Guangzhou 510642，China)

Abstract: Muscarinic acetylcholine receptors ( mAChＲs ) ，are mainly G-protein-coupled receptors in
insect nervous system. There are three subtypes of insect mAChＲs，namely mAChＲ-A，mAChＲ-B and
mAChＲ-C. These receptors initiate different second-messenger pathways via coupling different G-proteins.
mAChＲs are involved in the regulation of a variety of physiological responses and behavioral processes in
insects，such as growth and development，locomotion，stridulation，olfaction，learning and memory.
Insect mAChＲs are important potential targets of insecticides. In this paper，the recent advances in the
tissue distribution， signal transduction，pharmacological properties and physiological roles of insect
mAChＲs were reviewed，which would provide a reference for further study on those receptors.
Key words: Insect; muscarinic acetylcholine receptor; pharmacology; physiological function

乙酰胆碱 ( acetylcholine，ACh ) 是昆虫重要

的神经递质，它通过与不同类型的乙酰胆碱受体

( acetylcholine receptors，AChＲs ) 结 合 发 挥 作 用。
与脊椎动物类似，昆虫 AChＲs 分为两类: 烟碱型

乙酰胆碱受体 ( nicotinic AChＲs，nAChＲs ) 和毒

蕈 碱 型 乙 酰 胆 碱 受 体 ( muscarinic AChＲs，
mAChＲs) ，其中 nAChＲs 为离子通道受体，mAChＲs

为 G 蛋白偶联受体。昆虫 nAChＲs 广泛分布于中枢

神经系统，是以吡虫啉为代表的新烟碱类杀虫剂

及生物农药多杀菌素的作用靶标 ( 李健和巨修炼，

2007; 封 云 涛 等， 2009 ) 。目 前 对 昆 虫 体 内

mAChＲs 的研究相对较少，有研究报道 mAChＲs 参

与昆虫 神 经 元 轴 突 的 延 伸、表 皮 的 形 成 ( Clark
et al. ，2005 ) 、代 谢 调 节 ( Chowański et al. ，
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2018) 、飞行运动 ( Buhl et al. ，2008 ) 及学习记

忆等 ( Ismail et al. ，2006; Silva et al. ，2015 ) 。
mAChＲs 是一类潜在的杀虫剂靶标位点，研究该类

受体，可为害虫防治提供新思路，具有很大的开

发和利用价值。

1 毒蕈碱型乙酰胆碱受体的概述

1. 1 mAChＲs 的结构

mAChＲs 是膜受体家族成员，通过与异三聚体

鸟苷酸结合蛋白 ( G 蛋白) 偶联介导信号转导过

程，因此 属 于 G 蛋 白 偶 联 受 体 家 族 ( G protein
coupled receptor，GPCＲ) 。GPCＲ 包括 A 类视紫红

质受体、B 类分泌素受体、C 类代谢型谷氨酸受

体、F 类 Frizzled /Smoothened 受体等 6 个亚家族，

其中 mAChＲs 属 于 A 类 视 紫 红 质 受 体 家 族

( Hauser et al. ，2006 ) 。mAChＲs 的基本结构特征

是具有 7 个 跨 膜 螺 旋 结 构 域，其 中 7 个 跨 膜 区

( TMⅠ-TMⅦ) 由 3 个胞外环 ( O1-O3 ) 和 3 个胞

内环 ( I1-I3) 连接而成，其氨基端位于细胞外侧，

羧基端位于细胞内侧。mAChＲs 被激活后通过偶联

G 蛋白转导后续信号，引起细胞内多种生理生化

反应。
1. 2 mAChＲs 的克隆与分类

通过分子克隆的方法已经从脊椎动物中鉴定

出 5 种 mAChＲs 亚型 ( M1-M5 ) ，根据这 5 个亚型

所转导的信号途径不同又分为两大类: M1、M3、
M5 属于Ⅰ类，M2、M4 属于Ⅱ类 ( Caulfield and
Birdsall，1998; Bubser et al. ，2012) 。然而，脊椎

动 物 mAChＲs 的 分 类 并 不 完 全 适 用 于 昆 虫

( Eldefrawi and Eldefrawi，1997) 。Onai 等在 1989 年

通 过 分 子 克 隆 方 法 从 黑 腹 果 蝇 Drosophila
melanogaster 体内获得了第一个昆虫 mAChＲ 基因序

列 ( 编码 788 个氨基酸，分子量大小为 85 kDa) ，

命名为 DM1。该受体位于果蝇第二条染色体的右

臂，其结构和功能与脊椎动物 M1、M3、M5 受体

最为相似 ( Onai et al. ，1989) 。
随着分子生物学的深入研究和发展，mAChＲs

被报 道 在 多 种 昆 虫 体 内 均 有 表 达， 包 括 摇 蚊

Chironomus tentans ( Wegener et al. ，1996 ) 、家蚕

Bombyx mori ( Aizono et al. ， 1997 ) 、沙 漠 蝗

Schistocerca gregaria ( Hinton et al. ，1998 ) 、烟草

天蛾 Manduca sexta ( Clark et al. ，2005 ) 、拟黑多

刺蚁 Polyrhachis vicina ( Lu et al. ，2011 ) 等，但

未从分子水平验证昆虫存在多种 mAChＲs 亚型。
直到 2013 年 Collin 等人重新克隆黑腹果蝇 mAChＲ
( CG4356) ，发现 Shapiro 等 ( 1989 ) 发表的 cDNA
序列并不完整 ( DM1 ) ，并将该受体命名为 A 型

mAChＲ; 同时从黑腹果蝇中克隆了第二个 mAChＲ
( CG7918) ，命名为 B 型 mAChＲ; B 型受体药理学

特征与 A 型受体及脊椎动物的 mAChＲs 的药理学

性质有很大的区别，对毒蕈碱敏感性要比乙酰胆

碱低 1 000 倍，而且传统的拮抗剂对其不起作用

( Collin et al. ，2013 ) 。从 赤 拟 谷 盗 Tribolium
castaneum 中也克隆得到了 A 型和 B 型 mAChＲs;
通过生物信息学分析发现，A 型和 B 型 mAChＲs
的同源基因在其它节肢动物的基因组序列库中均

能找到 ( Collin et al. ，2013) 。2016 年从黑腹果蝇

基因组中发现一种新的 mAChＲ ( CG12796) ，命名

为 C 型 mAChＲ，该受体的氨基酸序列与人类和昆

虫中报道的其他 mAChＲs 的序列相似性较低，其

药理学特征与 A 型受体相近，与 B 型受体差异较

大 ( Xia et al. ，2016) 。因此，根据药理学特性和

偶联的 G 蛋白不同，目前已知的昆虫 mAChＲs 可

以分为 3 大类: mAChＲ-A、mAChＲ-B 和 mAChＲ-
C。为了 进 一 步 了 解 昆 虫、线 虫 与 脊 椎 动 物 的

mAChＲs 在 系 统 发 育 上 的 关 系， 笔 者 选 取 了

GenBank 中收录的 9 种昆虫的 mAChＲ-A、8 种昆虫

的 mAChＲ-B、5 种昆虫的 mAChＲ-C、线虫的 3 种

mAChＲs 亚型以及人类的 5 种 mAChＲs 亚型的氨基

酸序列，利用 Mega 7. 0 软件基于 Neighbor-Joining
法构建了分子进化树 ( 图 1) 。

2 昆虫 mAChＲs 的信号转导途径

GPCＲ 信号转导过程的共同特点是受体被激活

后会与 G 蛋白结合引起细胞内第二信使浓度的改

变。G 蛋白是由 α、β、γ 亚基组成，GPCＲ 被配体

激活后使得偶联的 Gα亚基与 β、γ 亚基分离，引

发 Gβ、Gγ参与下游的信号调节，完成信号转导过

程 ( 李聪慧等，2019) 。脊椎动物Ⅰ类 mAChＲs 通

过与 Gα q /11 结合，激活磷脂酶 C ( phospholipase C，

PLC) ，PLC 能够启动三磷酸肌醇级联反应，水解

磷 脂 酰 肌 醇 二 磷 酸 ( phosphatidylinositol 4，5-
bisphosphate，PIP2 ) 产生两种第二信使，即 1，4，

5-三磷酸肌醇 ( inositol triphosphate，IP3 ) 和二酰

基甘油 ( diacylacerol，DAG) ; IP3 自由扩散并与内

质网上的 IP3离子通道受体结合，激活 Ca2 + 通道，
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图 1 不同物种 mAChＲs 的系统发育分析

Fig. 1 Phylogenetic tree of mAChＲs from different species
注: mAChＲs 来源及 GenBank 登录号如下。Note: The origin of mAChＲs and their GenBank accession numbers. Aa，埃及伊

蚊 Aedes aegypti ( Aa mAChＲ-A: XP_021708563. 1) ; Ag，冈比亚按蚊 Anopheles gambiae ( Ag mAChＲ-A: XP_314486. 1; Ag
mAChＲ-B: XP_003436890. 1; Ag mAChＲ-C: XP_310742. 3) ; Am，西方蜜蜂 Apis mellifera ( Am mAChＲ-A: XP_395760. 4;

Am mAChＲ-B: XP_006558421. 1) ; Ap，豌豆蚜 Acyrthosiphon pisum ( Ap mAChＲ-A: XP_008187332. 1; Ap mAChＲ-B: XP_
008178482. 1 ) ; Bm，家蚕 Bombyx mori ( Bm mAChＲ-A: XP_012545273. 1; Bm mAChＲ-B: XP_021208951. 1; Bm mAChＲ-C:

XP_004924179. 1) ; Ce，秀丽隐杆线虫 Caenorhabditis elegans ( Ce mAChＲ gar-1: NP_001024403. 1; Ce mAChＲ gar-2: NP_
001022594. 1; Ce mAChＲ gar-3: NP_001024236. 1) ; Dm，黑腹果蝇 Drosophila melanogaster［Dm mAChＲ-A: NP_726440. 1;

Dm mAChＲ-B: NP_001287221. 1; Dm mAChＲ-C: NP_572358. 1; Dm FＲ ( FMＲFamide receptor) : NP_001261347. 1 ］; Hs，
人 Homo sapiens ( Hs mAChＲ M1: NP_000729. 2; Hs mAChＲ M2: NP_000730. 1; Hs mAChＲ M3: NP_000731. 1; Hs mAChＲ
M4: NP_000732. 2; Hs mAChＲ M5: NP_036257. 1) ; Ms，烟草天蛾 Manduca sexta ( Ms mAChＲ-A: XP_030021104. 1; Ms
mAChＲ-B: XP_030032719. 1 ) ; NI，褐 飞 虱 Nilaparvata lugens ( Nl mAChＲ-A: XP _022187654. 1; Nl mAChＲ-B: XP _
022207514. 1; Nl mAChＲ-C: XP_022186837. 1 ) ; Tc，赤拟谷盗 Tribolium castaneum ( Tc mAChＲ-A: NP_001280533; Tc
mAChＲ-B: XP_ 015840901. 1; Tc mAChＲ-C: EFA01319. 1)
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使 Ca2 + 从内质网流向细胞内，从而使胞内 Ca2 + 升

高; DAG 激活膜上的蛋白激酶 ( protein kinase C，

PKC) ，PKC 能够使很多蛋白发生磷酸化，从而产

生 生 物 学 效 应 ( Shapiro et al. ，1989; Bubser
et al. ，2012) 。Ⅱ类是通过与 Gα i / o 结合，降低腺

苷酸环化酶 ( adenylyl cyclase，AC) 的活性，抑制

胞内 ATP 转化成 cAMP，从而使胞内 cAMP 的含量

下降 ( Felder et al. ，2000; Wenzel et al. ，2002 ) 。

与脊椎动物类似，昆虫 mAChＲs 也可引发两种不

同的信号转导途径 ( 图 2 ) 。A 型与 C 型 mAChＲ
与 Gα q /11 偶联，激活 PLC，调节肌醇磷酸盐的水

解，从而使胞内 Ca2 + 升高; B 型 mAChＲ 与 Gα i / o偶
联，抑制 cAMP 的 形 成 ( Ｒen et al. ，2015; Xia
et al. ，2016) 。

图 2 昆虫 mAChＲ 的信号转导途径 ( 修改自 Felder et al. ( 1989) )

Fig. 2 Signaling pathways of insect mAChＲs ( adapted from Felder et al. ( 1989) )

注: PLC，磷脂酶 C; PIP2，4，5-二磷酸磷脂酰肌醇; IP3，三磷酸肌醇; DAG，二酰甘油; PKC，蛋白激酶 C; ATP，三

磷酸腺苷; ADP，二磷酸腺苷; AC，腺苷酸环化酶; cAMP，环腺苷酸; PKA，蛋白激酶 A。Note: PLC，Phospholipase C;

PIP2，Phosphatidylinositol 4，5-bisphosphate; IP3，Inositol triphosphate; DAG，Diacylglycerol; PKC，Protein kinase C; ATP，

Adenosine triphosphate; ADP，Adenosine diphosphate; AC，Adenylyl cyclase; cAMP，Cycli adenosine monophosphate; PKA，

Protein kinase A.

3 昆虫 mAChＲs 的药理学特征

目前对昆虫 mAChＲs 的研究主要集中在药理

学性质上 ( 表 3) 。脊椎动物 5 种类型 mAChＲs 均

可被传统的激动剂毒蕈碱充分激活，并被拮抗剂

阿托品阻断 ( Caulfield and Birdsall，1998 ) 。非选

择 性 拮 抗 剂 二 苯 羟 乙 酸-3-奎 宁 环 酯 ( 3-
quinuclidinyl benzilate，QNB) 、东莨菪碱和阿托品

对果蝇 DM1 的亲和性最高，但对蝇类的毒性较轻

( Honda et al. ，2007 ) 。昆虫 mAChＲs 根据药理学

性质分为三大类: mAChＲ-A 与脊椎动物 mAChＲs
( M1-M5) 的药理学特性相似，可以被乙酰胆碱、
毒蕈碱激活，也能被传统的拮抗剂阿托品、东莨

菪碱及 QNB 抑制; mAChＲ-B 虽然对乙酰胆碱很敏

感，但对毒蕈碱的敏感性要低1 000 倍，且对上述

传统的拮抗剂均不起作用 ( Collin et al. ，2013 ) ;

mAChＲ-C 的药理学特征与 A 亚型相近，与 B 亚型

不同，可以被氧化震颤素 M 激活，传统的拮抗剂

阿托 品 和 东 莨 菪 碱 在 100 μM 时 可 以 完 全 阻 断

100 μM 乙酰胆碱引起的反应 ( Xia et al. ，2016 ) 。
通过与烟草天蛾幼虫高亲和 QNB 结合位点的结合

分析，发现烟草天蛾 mAChＲs 具有异质性，其中

一些受体对吡嗪敏感，一些对吡嗪不敏感 ( Qazi
et al. ，1996) 。在摇蚊的药理学实验中发现与放射

标记 QNB 的竞争顺序为 QNB ＞ 阿托品 ＞ 氧化震颤

素，哌 仑 西 平 ＞ 美 索 曲 明 ( Wegener et al. ，

1996) 。1，2，4-恶二唑和1，2，4-噻二唑作为 mAChＲ
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激动剂，对褐飞虱 Nilaparvata lugens 等所测昆虫均

表现良好的杀虫活性，衍生物 3-甲基-1，2，4-恶二

唑-2，2，1-四氢吡啶在蝇类神经组织中起着毒蕈碱

激动剂的作用 ( Dick et al. ，1997) ; 1，2，4-噻二唑

的衍生物3-甲基-5-( 1，2，5，6-四氢吡啶-3-基) -1，2，

4-噻二唑对褐飞虱的杀虫活性最高 ( Suzuki et al. ，

2011) 。目 前 没 有 针 对 mAChＲs 开 发 的 农 药，

mAChＲ 的激动剂和拮抗剂及其衍生物可作为杀虫

剂的潜在资源。

4 昆虫 mAChＲs 的功能

目前主要通过免疫组化的方法研究 mAChＲs
在昆虫体内的分布，该类受体广泛存在于昆虫的

神经系统中。Blake 等发现黑腹果蝇 mAChＲ 主要

位于大脑的触角叶，在肌肉组织中不表达 ( Blake
et al. ，1993) 。烟草天蛾 mAChＲ 在触角中有表达

( Torkkeli et al. ，2004 ) ，并且触角中除了感觉神

经元， 胶 质 细 胞 和 表 皮 细 胞 中 也 存 在 mAChＲ
( Clark et al. ，2005) 。拟黑多刺蚁 mAChＲ 在卵期

及整个幼虫期均有表达，并且各个品级蚂蚁的脑

部都广泛表达 mAChＲ，脑部又以蘑菇体、触角叶

和视叶中表达量较高 ( Lu et al. ，2011 ) 。关于昆

虫 mAChＲs 功能方面的研究，以下从运 动 行 为、
生长发育、感觉系统及学习记忆等方面进行总结。
4. 1 运动行为

通过药理学的方法证明了用 mAChＲ 激动剂处

理美洲大蠊 Periplaneta americana 可以使触角长时

间有节奏的运动，而拮抗剂可以抑制激动剂诱导

的节律运动 ( Okada et al. ，2009) 。同样在竹节虫

Carausius morosus 上用激动剂处理也发现 mAChＲ
对其 持 续、有 节 奏 的 触 角 运 动 有 影 响 ( Krause
et al. ，2013) 。章鱼胺等胺类物质和毒蕈碱激动剂

可以激活沙漠蝗的飞行启动神经元，毒蕈碱的飞

行激活不依赖于生物胺，而胺能的飞行启动需要

mAChＲ ( Buhl et al. ，2008 ) 。毒蕈碱激活黑腹果

蝇 mAChＲ 能降低幼虫的运动速度，而 mAChＲ 拮

抗剂抑制这种作用。利用 ＲNAi 发现黑腹果蝇运动

神经元中 mAChＲ-A 水平的降低并没有显著改变运

动行为，但干扰运动神经元中 mAChＲ-C 的表达，

以及干扰泛神经元中 mAChＲ-C 或者 mAChＲ-A 的

表达均显著增强黑腹果蝇运动能力，说明 mAChＲ-
A 和 mAChＲ-C 在调节昆虫运动行为方面发挥作用

( Malloy et al. ，2019) 。

4. 2 生长发育

雄性劳氏粘虫 Mythimna loreyi 咽侧体中保幼激

素的释放可被卡巴胆碱而非尼古丁显著激活，表

明这种胆碱能效应可能是由 mAChＲ 引起的。此外

通过药理学方法证明粘虫雄性成虫咽侧体的胆碱

能调节是由类似于 M2 和 M3 受体的 mAChＲ 介导

的 ( Kou，2002) 。研究报道 mAChＲ 在家蚕的心侧

体 /咽侧体 ( corpus cardiacum /corpus allatum，CC /
CA) 复合体中有表达，该结构参与多种昆虫神经

激素的分泌，如促前胸腺激素 ( prothoracicotropic
hormone，PTTH) 或者家蚕素 ( 一种昆虫胰岛素样

肽，insulin-like peptides，ILPs，在决定昆虫生长速

率和大小、代谢特性、抗逆性和繁殖力等方面起

着关 键 作 用 ) ( Shirai et al. ，2001 ) 。家 蚕 产 生

PTTH 的神经分泌细胞中表达一种 mAChＲ ( Aizono
et al. ，1997) ，且 CC /CA 复合体中 ILPs 的分泌受

mAChＲ 的调控 ( Shirai et al. ，2001) 。通过研究黄

粉虫 Tenebrio molitor 营养组织中代谢物水平，发现

mAChＲs 在糖原水平、血淋巴总糖浓度、ILPs 水平

等代谢调节中起重要作用，但不排除烟碱型受体

的参与 ( Chowański et al. ，2018) 。
另外，mAChＲ 在沙漠蝗前肠的收缩中起重要

作用 ( Hinton et al. ，1998 ) 。研究发现 mAChＲ 存

在于黑腹果蝇幼虫的心脏组织中，毒蕈碱在低浓

度和高浓度均可增加心率，表明 mAChＲ 在调节幼

虫 心 率 方 面 具 有 重 要 的 作 用 ( Malloy et al. ，

2016) 。腹中神经节 ( mid-ventral ganglion，mVG)

的谷氨酸能神经元在营养胁迫条件下通过 mAChＲ
调节 昆 虫 化 蛹，所 以 当 食 物 中 蛋 白 质 缺 乏 时，

mVG 中 mAChＲ 或者 IP3 Ｒ 缺失会影响果蝇幼虫化

蛹 ( Jayakumar et al. ，2016) 。
4. 3 感觉系统及学习记忆

西方蜜蜂 Apis mellifera 和收获蚁 Pogonomyrmex
barbatus 能够区分同巢者和非同巢者与 mAChＲ 有

关。药理学实验证明 mAChＲ 的拮抗剂处理蜜蜂和

收获蚁都会干扰其对同巢者的识别能力，增加对

同巢者的攻击，但是这种药物处理不影响嗅觉，

也没有改变实验昆虫的运动能力，说明 mAChＲ 起

气味记忆检索的作用 ( Ismail et al. ，2008; Coates
and Ｒobertson，2013) 。

用 mAChＲ 激动剂匹罗卡品处理有一周自然觅

食经验的蜜蜂，可使其蘑菇体神经纤维网的体积

增加 ( Ismail et al. ，2006) 。Dobrin 等用匹罗卡品

和东莨菪碱处理幼蜂和觅食蜜蜂，证明 mAChＲ 可

07
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以影响蜜蜂蘑菇体的生长，揭示了毒蕈碱在调节

大脑可塑性方面的进化保守作用 ( Dobrin et al. ，

2011) 。研究者发现黄斑黑蟋蟀 Gryllus bimaculatus
的 mAChＲ 可能与嗅觉联想学习中长期记忆的形成

有关 ( Terazima and Yoshino，2010; Hasebe and
Yoshino，2016) 。

通过免疫组化发现，黑腹果蝇幼虫 mAChＲ-A
主要定位于中枢神经系统蘑菇体的蕈体萼和蕈体

叶上，通过 ＲNAi 特异性干扰蘑菇体中 mAChＲ-A
的表达可以完全抑制幼虫新厌恶性嗅觉记忆的形

成，并降低学习能力，表明 mAChＲ-A 是果蝇幼虫

厌恶性嗅觉学习所必需的 ( Silva et al. ，2015 ) 。
Bielopolski 等也证明了黑腹果蝇成虫的厌恶性嗅觉

学 习 和 短 期 记 忆 需 要 mAChＲ-A， 同 时 发 现

mAChＲ-A 在 Kenyon 细胞的树突中起作用，抑制气

味反应 ( Bielopolski et al. ，2019 ) 。有研究报道，

mAChＲ-A 在黑腹果蝇的触角叶中广泛表达，作用

于 GABA 抑 制 性 局 部 神 经 元 ( inhibitory local
neurons，iLNs) 的一个亚群，通过药理学和遗传

学手段证明 mAChＲ-A 可以增加 iLNs 的兴奋性，并

增加 iLN 对 气 味 的 反 应 和 减 少 嗅 觉 受 体 神 经 元

( olfactory receptor neurons，OＲNs) 和 iLNs 之间突

触所产生的短期抑制; 还可以间接抑制兴奋性投

射神经元 ( excitatory projection neurons，ePNs) 对

气味的作用 ( Ｒozenfeld et al. ，2019) 。
mAChＲ 通过激活 NO /cGMP /PKG 信号级联调

节 Kenyon 细胞 ( Terazima and Yoshino，2010) ，而

NO 不仅参与嗅觉记忆 ( Su and O＇Dowd，2003 ) ，

NO /cGMP /PKG 在中央复合体内参与果蝇的视觉图

形记忆 ( Wang et al. ，2008 ) ，说明 mAChＲ 可能

与视觉相关。通过药理学和钙成像技术发现，A
型或者 C 型 mAChＲ 有助于增强若隐若现物体的辨

别能力 ( Zhu et al. ，2018 ) 。黑腹果蝇 mAChＲ-B
在视觉回路的谷氨酸能中间神经元 ( glutamatergic
interneuron，glu-lOLP) 中表达，而 glu-lOLP 只对

光线的减弱 ( OFF) 有 Ca2 + 立即升高的反应，这

表明 glu-lOLP 是被 OFF 激活的; 敲除 mAChＲ-B 可

以消 除 glu-lOLP 诱 导 OFF 的 Ca2 + 瞬 变， 表 明

mAchＲ-B /Gαo信号调节 glu-lOLP 中 OFF 响应 ( Qin
et al. ，2019) 。
4. 4 其它

在绿 牧 草 蝗 Omocestus viridulus 和 异 翅 雏 蝗

Chorthippus biguttulus 的脑部中央复合体小剂量注

射 mAChＲ 激动剂会导致蝗虫鸣声更加尖锐且持续

时间更长，并伴随发声的间隔时间缩短，表明蝗

虫的鸣声与 mAChＲ 的激活有关 ( Wenzel et al. ，

2002) 。研究还发现昆虫 mAChＲ 信号与其它神经

递质系统之间的串扰，如毒蕈碱拮抗剂阿托品可

以阻断黑腹果蝇中枢神经系统中由章鱼胺引起的

持续性神经兴奋 ( Gross and Bloomquist，2018) 。

5 小结与展望

新烟碱 类 杀 虫 剂 如 吡 虫 啉 和 噻 虫 嗪 等 作 为

nAChＲ 激动剂，对多种昆虫都有杀虫活性，世界

范围内已经有多种新烟碱类杀虫剂投入使用 ( 李

健和巨修炼，2007) 。随之而来的害虫抗药性问题

有 待 解 决， 因 此 开 发 新 型 杀 虫 剂 非 常 必 要。
mAChＲs 是昆虫神经系统中重要的神经递质受体，

属于 GPCＲ 家族。昆虫 GPCＲs 在调控生殖、渗透、
生长 发 育 等 方 面 具 有 重 要 作 用 ( Jiang et al. ，

2017) ，也是最常被开发的药物靶点之一 ( Audsley
and Down， 2015; Hill et al. ， 2018 ) 。因 此，

mAChＲ 是潜在的杀虫 剂 作 用 靶 标 ( Dick et al. ，

1997) 。已有一些研究利用 mAChＲ 防治害虫，例

如，驱 蚊 剂 N，N-二 乙 基-3-甲 基 苯 甲 酰 胺 ( N，

N-Diethyl-3-methylbenzamide， DEET ) 对 昆 虫

mAChＲs 具有选择性高亲和力，进而增强氨基甲酸

酯残杀威的活性，因此 mAChＲs 能够促进 DEET 和

残杀威之间的协同作用，从而提高雌性埃及伊蚊

Aedes aegypti 的死亡率 ( Abd-Ella et al. ，2015 ) 。
另外，杀虫剂 IＲ3535 ( 10 nM) 通过 mAChＲs 的原

位激活提高 Ca2 + 浓度，增强新烟碱类杀虫剂噻虫

啉的效果 ( Moreau et al. ，2020) 。
脊椎动物 mAChＲs 的作用是众所周知的，它

是 多 种 药 物 的 靶 标 位 点 ( Felder et al. ，2000;

Kruse et al. ，2014; Navarria et al. ，2015 ) 。脊椎

动物 mAChＲs 的拮抗剂可减轻炎症反应，被广泛

应用于人类疾病的治疗 ( Sales，2010 ) 。M3 受体

调控小鼠对巴西日圆线虫 Nippostrongylus brasiliensis
和肠道沙门氏菌 Salmonella enterica 的适应性免疫

反应 ( Darby et al. ，2015 ) 。而在牡蛎 Crassostrea
gigas 和秀丽隐杆线虫 Caenorhabditis elegans 中也发

现毒蕈碱信号在宿主免疫反应中起关键作用 ( Liu
et al. ，2016; Labed et al. ，2018 ) 。这 为 昆 虫

mAChＲs 的功能研究提供了一个新的方向。
目前有关昆虫体内 mAChＲs 的研究还不够，

研究的昆虫种类还不多。早期人们对昆虫 mAChＲs
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的研究都没有明确的分类，直到 2016 年有研究报

道昆虫 mAChＲs 分为 A、B 和 C 3 种类型，C 型与

A 型的药理学性质相似; 与脊椎动物相比，B 型是

无脊椎 动 物 所 特 有 的 类 型 ( Collin et al. ，2013;

Xia et al. ，2016) 。昆虫 ( 原口动物) 和脊椎动物

( 后 口 动 物) 的 mAChＲs 大 约 在 7 亿 年 前 分 裂

( Ｒen et al. ，2015 ) 。B 型 mAChＲ 与 脊 椎 动 物

mAChＲs 的药理学特性存在较大差异，脊椎动物和

昆虫 mAChＲs 之间的药理学性质差异可能是发现

特异作 用 于 昆 虫 mAChＲs 的 新 化 学 物 质 的 关 键

( Gross and Bloomquist， 2018 ) 。因 此 加 强 对

mAChＲs 药理学、信号转导和功能的研究，特别是

无脊椎动物特有的 B 型 mAChＲ 的功能研究，可为

新型杀虫剂的开发提供思路。
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