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蜜蜂寿命可塑性研究进展*

管 翠＊＊ 刘亭亭 颜伟玉 曾志将＊＊＊

( 江西农业大学蜜蜂研究所 南昌 330045 )

摘 要 蜜蜂是一种完全社会化的昆虫，它们在寿命方面表现出了显著的级型差异。蜂王的平均寿命是 1 ～ 2

年，而工蜂在生产季节平均寿命是 30 ～ 40 d，越冬季节平均寿命是 90 ～ 200 d，显然蜜蜂寿命有可塑性。这种可塑

性是由环境因素控制，因为蜂王和工蜂的遗传基础是一致的。另外工蜂任务可以发生逆转，这意味着老化的逆

转。本文综述了近年来一些老化研究，从老化知识的不同层面来阐明蜜蜂老化可塑性。
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Advances of honeybee lifespan plasticity
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Abstract Honey bees ( Apis mellifera ) are eusocial insects that exhibit striking caste-specific differences in lifespan．

Queens live，on average，for 1 － 2 years whereas workers live，on average，30 － 40 days in the breeding season and 90 －

200 days in the winter． This seasonal variation in worker lifespans indicates that honeybee lifespans are plastic． Because

queens and workers are fundamentally the same genetic． This plasticity is probably controlled by environmental，rather than

genetic factors． In addition，workers have reverted behavioral ontogeny，and this peculiarity is indicative of reverted

ageing． In order to elucidate plasticity in the ageing of honey bees，here we review recent findings about aging in

honeybees over the past few years，focusing on knowledge of ageing at different life history stages．
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一般的观点认为老化与时序年龄密切相关，

表现为生物体的代谢能力、抗逆境能力和抗氧化
能力随着年龄的增长而下降。然而，最新关于果
蝇的长寿突变株遗传分析，应激途径分子干扰和

饮食限制等实验研究发现: 果蝇的老化过程可以

被延缓，而其寿命得以延长。这表明老化是一个
可塑造且灵活的过程 ( Lin et al．，1998 ; Mahler，
2001 ; Piper et al．，2005 ) 。
蜜蜂是一种社会性昆虫，雌性蜂有蜂王和工

蜂 2 种级型。蜂王和工蜂虽然都是由受精卵发育
而成，但两者的寿命却迥然不同。工蜂在生产繁
殖季节平均寿命是 30 ～ 40 d，越冬季节平均寿命
是 90 ～ 200 d ( Free and Spencer-Booth，1959 ;
Remolina and Hughes，2008 ) 。蜂王平均寿命是 1

～ 2 年( Page and Peng，2001 ) 。目前对于蜂王和
工蜂之间寿命差异的具体机制还不清楚。有假说
认为，工蜂一旦成为采集蜂，离开了受到保护的蜂

巢环境，由于天敌和意外事故会导致高的死亡率

( Neukirch，1982 ; Schmid-Hempel and Wolf，1988 ;
Visscher and Dukas，1997 ) 。另外社会环境变化会
导致其寿命的变异。纵观蜜蜂的个体发育过程，
工蜂通常以一个有序并依赖日龄的方式来改变任

务。在正常的情况下，工蜂前 2 周在蜂箱中执行
建造巢房、清理巢房以及哺育幼虫等任务，随后过
渡到采集阶段，它们在采集阶段飞出蜂箱采集花

蜜与花粉，每天的飞行路程可达 21 km ( Neukirch，
1982 ) 。这种行为转变的时间点是决定工蜂寿命
的主要因素，工蜂越早开始采集，也越早开始老化
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( Rueppell et al．，2007a) 。而越冬蜜蜂，寿命可长
达 3 ～ 6 个月( Münch et al．，2008 ) 。蜂群中环境
改变可以加速、延迟甚至逆转哺育蜂与采集蜂过
渡时间 ( Robinson，1992 ; Huang and Robinson，
1996 ) ，比如在除去蜂群中所有的哺育蜂后，蜂群
中有部分老龄工蜂将转换为哺育蜂，这种个体发

育行为的逆转影响了老化的几种生理指标，而这

些改变直接延缓了其老化过程 ( Amdam et al．，
2005 ) 。本文将从老化的不同层面综述蜜蜂寿命
的可塑性。

1 蛋氨酸与老化

有研究表明，动物的寿命与其摄入的营养水

平有着直接的联系。饮食限制是唯一一种能延长
大多数动物寿命的共同因素 ( Houtkooper et al．，
2010 ) 。然而饮食限制能延长寿命的机理目前还
不清楚，很可能是缺乏某些特定氨基酸或者某些

特定氨基酸之间的相互作用而导致动物的寿命发

生改变。给老鼠饲喂蛋氨酸含量较低的日粮能提
高 其 寿 命，并 能 减 少 与 衰 老 相 关 的 病 状

( Houtkooper et al．，2010 ) 。在果蝇的日粮中添加
各类必需氨基酸可以显著缩短其寿命，而单一的

去除必需氨基酸中的蛋氨酸则可以消除这种缩短

寿命的影响( Houtkooper et al．，2010 ) 。这表明果
蝇日粮中的蛋氨酸含量对果蝇寿命有很大调控作

用。
蜂王与工蜂均由遗传背景相同的受精卵发育

而来，但两者的寿命却迥然不同，很有可能是与蜂

王和工蜂摄入的食物差异有关( 蜂王与工蜂的食

物分别为蜂王浆与蜂粮) 。而造成寿命差异的内
部机理是否也是由蜂王浆与蜂粮中的蛋氨酸或其

它氨基酸的含量差异所致，目前尚不清楚。

2 内分泌信号与老化

由于激素对昆虫生长、发育与行为有显著影
响，因此内分泌腺功能、激素反馈调节和激素的靶
组织敏感性等研究已成为老龄病学研究感兴趣的

领 域 ( Tatar et al．， 2003 ; Flatt et al．，2005 ;
Kenyon，2005 ) 。胰岛素 /类胰岛素生长因子( IIS)
信号通路在真核生物中是一条重要、且高度保守
的信号传导途径，并且与寿命调控有关 ( Bhni
et al．，1999 ) 。在果蝇、老鼠、蠕虫和人类，突变或
沉默这些途径的元件通常会导致其体型与生育力

下降，而寿命则得以延长 ( Kimura et al．，1997 ;
Abe et al．，1998 ; Bhni et al．，1999 ; Suh et al．，
2008 ) 。蜜蜂的胰岛素信号，除了对雌性级型分化
发育有关外，也被认为是决定蜂王与工蜂寿命差

异的一个关键因素( Wheeler et al．，2006 ; Corona
et al．，2007 ) 。蜜蜂至少有 2 种胰岛素受体( InR-
1 和 InR-2 ) 和 2 种类胰岛素肽( ILP-1 和 ILP-2 ) ，
并且含有与线虫转录因子 DAF-16 或果蝇 FOXO
系同源的基因，而这些基因与线虫或果蝇的老化

和寿命调控相关( Remolina and Hughes，2008 ) 。
在蚊子中，胰岛素能诱导卵黄蛋白原( Vg ) 基

因的表达，而 RNA 干扰沉默蚊子胰岛素受体
( InR) 、蛋白激酶( 涉及到 IIS 通路的激酶) 可以抑
制胰岛素诱导 Vg 表达( Roy et al．，2007 ) 。
最近研究表明，胰岛素 /类胰岛类生长因子信

号( insulin insulin-like signaling，IIS ) 通路与卵黄
蛋白原( Vg) 和保幼激素( JH ) 相互作用调控蜜蜂
的寿命，而且有可能正是这些相互作用产生了既

长寿又高繁殖力的蜂王( Corona et al．，2007 ) 。
在果蝇中，JH 与 Vg 丰度是正相关的，热量丰

富的饮食能增加 IIS 通路信号，从而导致寿命缩短
( Remolina and Hughes，2008 ) 。然而在蜜蜂中，JH
与 Vg 丰度是负相关的: 蜂王低水平 JH 会引起 Vg
滴度上升，而采集蜂高水平 JH 会引起 Vg 滴度下
降( Remolina and Hughes，2008 ) 。丰富的营养( 蜂
王和哺育蜂) 产生了低表达的类胰岛素肽和胰岛

素受体 ( Remolina and Hughes，2008 ) 。Corona 等
( 2007 ) 提出了蜂王长寿和高繁殖力的分子机理模
型，高营养导致低水平的 JH，低水平 JH 诱导 Vg
的高表达，高水平的 Vg 压制了 IIS 通路( 图 1 ) 。
在该模型中，IIS 通路的低信号解释了蜂王的长
寿，同时能维持高 Vg 水平和高繁殖力。

3 氧化应激与老化

老化的自由基理论认为，氧化应激是反映机

体老化的重要指标之一，机体内活性氧簇( ROS )
是导致老化的主要驱动力( Harman，1956，1981 ) 。
ROS 甚至可以氧化蛋白质、脂肪和 DNA，触发多种
多样的 DNA 损伤、蛋白膜降解和信号中断，最终
导致细胞坏死或凋亡性死亡( Harman，1956，1981 ;
Esterbauer and Cheeseman，1990 ; Stadtman，1992 ;
Sohal et al．，1993 ; Richter et al．，1995 ; Mller and
Loft， 2004 ; Dalle-Donne et al．， 2006 ; Muller



4 期 管 翠等: 蜜蜂寿命可塑性研究进展 ·1073·

图 1 蜂王与果蝇的 IIS 信号调控通路
Fig． 1 Model of insulin insulin-like signaling ( IIS) and lifespan regulation in adult queen

honey bees compared to Drosophila

a，b，c 分别表示在昆虫的大脑，咽侧体和脂肪体。

a，b，c indicate brain，corpora allata，and fat bodies，respectively．

et al．，2007 ; Greer et al．，2010 ) 。有 2 项研究表
明 Vg 的表达量与蜜蜂的氧化应激密切相关，高表
达量的 Vg 能使蜜蜂获得较低的氧化应激易感性。
Corona 等( 2007 ) 研究发现 Vg 的表达量与蜂王寿
命的长短成正比，长寿的蜂王头部、胸部与腹部的
Vg 表达量均显著高于普通寿命的蜂王; 而 Seehuus
等( 2006a) 使用 RNA 干扰技术对 Vg 基因进行干
涉，然后对其进行氧化应激引发剂( 百草枯) 注射

实验，结果表明受 RNA 干扰的蜜蜂死亡率显著高
于对照组。这表明 Vg 表达量的降低直接提高了
蜜蜂的氧化应激易感性。Vg 与其它血淋巴蛋白
质相比，百草枯优先诱导 Vg 羰基化，这说明 Vg 本
身就是一种抗氧化剂。氧化修饰蛋白水平是一个
被广泛接受的与衰老相关的有害指标，目前使用

最普遍的指标为蛋白质羰基化水平。而大脑，特
别是昆虫的复眼，是能量消费异常高的器官。采
集任务需要高视觉活动，这有可能导致采集蜂大

脑中线粒体 ROS 产生的增加 ( Laughlin et al．，
1998 ) ，并导致更高水平的脑部羰基化，从而加速
了采集蜂的老化过程。
另一种观点认为抗氧化基因表达量高低并不

是蜜蜂长寿的一个前提条件。Corona 等( 2005 ) 分

别比较了不同日龄的蜂王与工蜂 8 个抗氧化基因
mRNA 水平的表达量，以及它们的不同组织( 头、
胸、腹) 线粒体蛋白的表达量，发现抗氧化和呼吸
基因表达量在蜂王中随着日龄的增长反而大幅的

下降，而在工蜂中随着日龄的增长却大幅增加或

保持不变，且老蜂王中的表达量甚至比老工蜂的

还低( Corona et al．，2005，2007 ) 。然而，mRNA 的
表达量水平并不能直接反映其对应的蛋白质水

平。因此，这些结果需要仔细解读。
由此可见，抗氧化能力很可能是决定机体的

老化过程的一个重要因素。然而其作用机理并不
只是直接通过抗氧化基因的表达来进行调控，很

可能还与活性氧产生下降机制有关，或与其它清

除活性氧的机制有关，也可能与氧化损伤修复机

制有关，甚至是这些机制相互作用的结果。因此，
其内部复杂的作用机理仍需进一步研究。

4 免疫与老化

昆虫具有细胞免疫与体液免疫机制，可以识

别和清除外来组织和病原体。细胞免疫包括血细
胞，它们能够识别和吞噬在血淋巴中的异物。血
细胞能聚集包裹大型异物和结节以防止细菌入
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侵。除细胞免疫外，昆虫中的脂肪体还能合成抗
菌肽对抗微生物感染 ( Remolina and Hughes，
2008 ) 。
动物老化特点是免疫功能退化和免疫老化

( Solana and Pawelec，1998 ) 。蜜蜂一开始采集，寿
命就大幅度下降，这可能与免疫损伤反应相关。
蜜蜂发育过程中，功能性血细胞的比例发生了变

化，比如当蜜蜂从哺育蜂转化为采集蜂时，正常血

细胞数量明显减少，而扭曲或凋亡( 浓缩的) 血细

胞数量增加( Münch et al．，2008 ) 。此外血淋巴黑
化能力下降也与采集活动开始有关。黑化是一种
病原体防御和伤口愈合所需的化学反应。黑化涉
及在血细胞中合成和储存的酚氧化酶 ( Münch
et al．，2008 ) 。采集蜂对应的黑化能力下降可能
与在血淋巴循环中正常血细胞数量的降低相关

联。
已有人提出 JH 与 Vg 的相互作用会影响正常

血细胞的数量，从而影响免疫老化的时程( Amdam
et al．，2005 ) 。这个观点建立在如下基础上: 越冬
蜂有更高的血细胞数量，更低水平的 JH 与更高滴
度的 Vg( Fluri et al．，1977 ) 。同样，当 JH 被注入
到工蜂血淋巴中，血细胞会发生变形，并伴有蛋白

质合成的减少，而这是细胞凋亡性死亡的特征。
JH 的注射伴随寿命的下降与疾病易感性的增加
( Münch et al．，2008 ) 。
另一个主要控制蜜蜂免疫的因素可能是锌在

血淋巴中的浓度，因为锌水平的下降也伴有血细

胞的凋亡( Amdam et al．，2004 ) 。而 Vg 水平与血
淋巴中锌水平是密切相关的，Vg 被认为是血淋巴
中主要的锌载体 ( Amdam et al．，2004 ) 。因此，
JH、Vg 和锌水平之间可能存在某种联系，引起蜜
蜂免疫反应的改变( Amdam et al．，2004，2005 ) 。
免疫功能下降在老化过程中通常是不可逆转

的( Gruver et al．，2007 ) 。然而，在蜜蜂中，采集蜂
可逆转成为哺育蜂，可以让正常血细胞数量恢复

到一般的年轻哺育蜂水平( Amdam et al．，2005 ) 。
Vg 和 JH 之间的相互作用如何影响免疫过程

目前尚不清楚。免疫老化可逆性和蜜蜂老化可逆
性的分子机制，值得进一步研究。

5 行为与老化

蜜蜂的行为与老化有着密切的联系。大量的
研究表明: 蜜蜂具有区别与记忆不同的气味、颜

色、视觉图像，纹理和标志等学习与记忆的能力，
而这些能力是蜜蜂进行有效采集的先决条件，且

能直接反映蜜蜂的老化过程。最近的研究发现:
工蜂在经过长时间的采集活动后，其学习性能会

有所下降( Behrends et al．，2007 ) 。这可能是蜜蜂
在采集过程中需要利用复眼进行高视觉活动，且

需要高强度的学习与记忆行为，这会导致其脑部

ROS 异常高而加速了老化，而老化又会反过来影
响蜜蜂的学习与记忆性能( Laughlin et al．，1998 ;
Seehuus et al．，2006b ) 。Seehuus 等( 2006b ) 利用
嗅觉记忆实验( PER) 对相同时序日龄而执行不同
任务的蜜蜂进行了检测，发现哺育蜂能很好地执

行学习任务，并与日龄无关; 相反，同一日龄，参加

了采集活动的蜜蜂学习能力显著下降。这个结果
表明蜜蜂的劳动任务不同直接影响了其老化的过

程，从而改变了其学习与记忆的能力，而与蜜蜂的

时序日龄无关。Amdam 等( 2005 ) 发现老龄工蜂
逆转为哺育蜂而引起任务改变同时，其 JH、Vg 与
血细胞死亡率等反映老化过程的重要生理指标也

发生了改变，从而延缓了其老化的过程。由此可
知，蜜蜂的学习与记忆、劳动任务的转变等行为能
加速或延缓，甚至逆转蜜蜂的老化过程，而蜜蜂的

老化又影响了这些行为，两者相互影响。

6 组蛋白修饰与老化

寿命的可塑性可通过染色质形态的改变来控

制。关于染色质与老化联系的大部分注意力集中
在组蛋白的脱乙酰作用( Greer et al．，2010 ) 。组
蛋白脱乙酰基酶基因 sir2 与 rpd3 可能作用于饮食
限制，并与 IIS 通路相联系调控寿命 ( Paaby and
Schmidt，2009 ) 。近年来，线虫、果蝇等研究表明，
组蛋白甲基化调控器也与老化有关。线虫和果蝇
的 ASH － 2 三胸复合体对组蛋白 H3 第 4 赖氨酸
( H3K4 ) 具有三甲基化作用，过量的 H3K4 的三甲
基化是活性染色质的一个标志，而这对长寿不利

( Greer et al．，2010 ) 。蜜蜂寿命可塑性是否也存
有类似机制还有待研究。

7 结论与展望

解读环境因素如何调控寿命的分子途径是老

化研究中一个核心问题，本文从组织特定蛋白侧

面、细胞免疫模式到学习亏损等不同层面描述了
老化 ( Page and Peng，2001 ; Rueppell et al．，
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2007b) 。
老化如何影响学习与记忆的作用机理是老化

研究中最有趣的问题之一。人类阿尔茨海默病
( AD) 作为临床较为常见的神经系统退行性病变，
是老年性痴呆的一种主要类型。AD 患者会出现
神经元丢失、认知功能明显减退等临床病理症状
( 左佳佳等，2007 ) 。老化肯定是引起 AD 的一个
重要因素。大量活性氧自由基的产生以及能量代
谢障碍是许多老化相关疾病的特征，AD 也不例
外，AD 病人脑中表现出异常高的氧化修饰蛋白、
脂类和 DNA 水平( 赵保路，2010 ) 。而对于蜜蜂的
学习与记忆，这两个最重要的生物功能，其功能受

损缺乏与老化直接关联。这为将来建立参与蜜蜂
记忆与行为的蛋白质变化与老化的相关性提供了

思路。
对于老化的研究需要综合运用各种方法，这

促进了多学科方法的构建。在此基础上，作者相
信，蜜蜂可以成为一种模式生物来解决当前老化

研究中一些最令人关注的问题。
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