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В обзоре суммированы современные знания о генетике и физиологии мультимодального брачного
поведения Drosophila melanogaster. Во-первых, обсуждаются гены, контролирующие поведение уха-
живания D. melanogaster; основное внимание уделяется гену транскрипционного фактора fruitless.
Во-вторых, рассматриваются рецепторы и интернейроны, задействованные в восприятии химиче-
ских и акустических сигналов, а также нейроны, участвующие в генерации акустического сигнала в
процессе ухаживания. В-третьих, проводится сравнительный анализ поведения ухаживания у раз-
ных видов дрозофил и подчеркиваются различия в брачном ритуале между модельным видом
D. melanogaster и другими, менее изученными видами. Наконец, обсуждаются перспективы даль-
нейших исследований механизмов эволюции брачных сигналов как на D. melanogaster, так и на дру-
гих видах дрозофил.
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Брачное поведение – один из важнейших фак-
торов репродуктивной изоляции, предотвращаю-
щих гибридизацию и обмен генами между близ-
кородственными видами.

Считается, что эволюция брачных сигналов
может происходить очень быстро под действием
полового отбора (Andersson, 1994), хотя важность
и первостепенность этой формы отбора в дивер-
генции видов пока остается предметом яростных
дебатов. Исследования темпов и характера эво-
люции брачных сигналов на модельных объектах
имеют огромное преимущество в силу получен-
ных за последние десятилетия знаний о природе
генов, отвечающих за брачное поведение, а также
о нейронных сетях, лежащих в основе организа-
ции этого поведения.

Природа генов, отвечающих за важные эволю-
ционные изменения, активно обсуждается по-
следние 20 лет (Stern, 2000; Caroll, 2005; Stern, Or-
gogozo, 2008; Parker et al., 2014). Нередко такие ге-
ны называют “hotspot” генами. Имеются в виду
гены, подвергающиеся несоразмерному числу
эволюционно важных мутаций, а именно мута-
ций, вызывающих большие фенотипические из-
менения, подхватываемые отбором. Один из
главных вопросов, возникающих при обсужде-
нии этой проблемы, заключается в том, как мож-
но минимизировать отрицательные эффекты
плейотропии? Одним из механизмов, сокращаю-
щих отрицательные эффекты плейотропии, мо-

жет быть дупликация генов (Lynch et al., 2001; In-
nan, Kondrashov, 2010); ко второму механизму от-
носят альтернативный сплайсинг (Long et al.,
2003). Оба процесса снижают функциональное
давление на гены, допуская изменения в генных
продуктах и экспрессии (Graveley, 2001; Chothia et
al., 2003). Однако локализация генов и характера
изменений, происходящих при обоих процессах,
затруднительна. В то же время, в случае альтерна-
тивного сплайсинга легче локализовать замены и
сами замены менее консервативны, чем в случае
дупликаций генов (Talavera et al., 2007).

Одним из таких “hotspot” генов нередко назы-
вают альтернативно сплайсируемый ген fruitless.
Недавно было показано, что в этом гене, имею-
щем большой спектр плейотропных функций (в
частности, контроль полового поведения самцов
дрозофил), идет положительный отбор (Parker et
al., 2014). Соотношение синонимичных и несино-
нимичных нуклеотидных замен свидетельствует,
что этот отбор идет в двух из четырех альтерна-
тивно сплайсируемых экзонах гена fruitless. Учи-
тывая то, что высокий уровень плейотропии
обычно предполагает низкий уровень изменчи-
вости в процессе эволюции, свидетельство поло-
жительного отбора в гене fruitless открывает но-
вую страницу в исследованиях механизмов появ-
ления новых признаков в консервативных генах.

В данном обзоре суммированы современные
представления о том, как происходит эволюция
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брачного поведения дрозофил на примере мо-
дельного вида Drosophila melanogaster. Во-первых,
рассмотрены основные кандидатные гены, кон-
тролирующие поведение ухаживания. Во-вторых,
подробно обсуждаются наиболее хорошо иссле-
дованные компоненты ухаживания, а именно,
химический и акустический каналы связи. В-тре-
тьих, проведен сравнительный анализ поведения
ухаживания D. melanogaster с другими представи-
телями рода Drosophila. В-четвертых, намечены
перспективы дальнейших исследований на дро-
зофилах, которые могут прояснить многочислен-
ные вопросы о том, как происходит быстрая эво-
люция брачных сигналов.

ГЕНЫ FRUITLESS И DOUBLESEX
Ген fruitless был идентифицирован на основа-

нии аберрантного поведения ухаживания мутант-
ных самцов D. melanogaster (Ito et al., 1996; Ryner
et al., 1996). В частности, самцы ухаживали друг за
другом, образуя характерную цепочку (“courtship
chain”). Мутации по гену fruitless вызывали нару-
шение поведения ухаживания разной степени от
полного отсутствия ухаживания (Anand et al.,
2001; Goodwin et al., 2000; Villella et al., 1997) до из-
менения отдельных элементов брачного ритуала
(Ryner et al., 1996; Villella et al., 1997). Позже этот
ген был идентифицирован в разных группах насе-
комых (Salvemini et al., 2010), включая Orthoptera
(Ustinova, Mayer, 2006; Boerjan et al., 2011), Blatto-
dea (Clynen et al., 2011), Lepidoptera (Sasaki et al.,
2009), Hymenoptera (Bertossa et al., 2009) и разных
представителей Diptera (Ryner et al., 1996; Gailey
et al., 2006; Salvemini et al., 2009; Sobrinho,
Brito,de, 2010; Salvemini et al., 2013).

Ген fruitless является альтернативно сплайси-
руемым геном транскрипционного фактора. Этот
ген имеет большой спектр плейотропных функ-
ций, в частности, функции половой дифферен-
циации, развития видоспецифической морфоло-
гии и полового поведения самцов. Ген fruitless
имеет сложную организацию (pис. 1,а). Экспрес-
сия может идти с четырех промоторов (P1–P4),
причем продукты с промоторов Р2–Р4 не облада-
ют половым диморфизмом и скорее всего не
участвуют в регуляции полового поведения, но
играют важную роль в половой дифференциации
и развитии видоспецифической морфологии.
Только наиболее дистальный промотор Р1 дает
пол-специфичный продукт (FruM и FruF), прини-
мающий участие в регуляции полового поведения
самцов. Любой вариант белка, кроме FruF, содер-
жит ВТВ-домен (мотив белок – белковых взаимо-
действий) и один из доменов с цинковым паль-
цем. Женский вариант FruF под действием белка
transformer (Tra), не экспрессирующегося в сам-
цах, претерпевает специфичный для самок аль-
тернативный сплайсинг, в результате чего в нача-

ле транскрипта появляется стоп-кодон. Мужской
вариант FruM имеет на 5’-конце кусок из 101 ами-
нокислоты, отсутствующий в других изоформах
(Ito et al., 1996; Ryner at al., 1996). Существуют три
изоформы гена FruМ: А, В и С (рис. 1,б).

FruM экспрессируется практически только в
нервной системе, а именно, примерно в 1500 ней-
ронах сенсорной, центральной и моторной си-
стем (Manoli et al., 2005; Stockinger et al., 2005).
Наряду с геном fruitless в регуляции полового по-
ведения D. melanogaster участвует ген doublesex
(Baker, Wolfner, 1988; Sanders, Arbeitman, 2008;
Rideout et al., 2010; Robinett et al., 2010). Во многих
популяциях нейронов экспрессируются оба гена,
хотя doublesex, в отличие от fruitless, участвует в
половой дифференциации различных тканей (не
только нейрональных), и транскрипты гена dou-
blesex транслируются у обоих полов (DsxF и DsxM).
У самок вначале транскрибируется ген Sex lethal
(Sxl), запускающий в свою очередь факторы
сплайсинга transformer (Tra и Tra-2), приводящие
к образованию функционального белка DsxF

(рис. 2). У самцов в отсутствии Sxl последователь-
ный сплайсинг идет по-иному, приводя к образо-
ванию функциональных белков DsxM и FruM.

ПОВЕДЕНИЕ УХАЖИВАНИЯ 
D. MELANOGASTER

Брачное поведение D. melanogaster много и
давно исследуется (Sturtevant, 1915; Bastock, Man-
ning, 1955; Bennet-Clark, Ewing, 1970; Greenspan,
Ferveur, 2000; O’Dell, 2003; Lasbleiz et al., 2006).
Следует отметить, что специфических сигналов
дальнего действия у D. melanogaster не выявлено.
Мухи летят на запах пищи, и, уже оказавшись не-
посредственно на кормовой базе, начинают де-
монстрировать брачное поведение. В природе
разные виды дрозофил могут оказаться в одном
месте, просто слетевшись на один тип корма (на-
пример, трухлявый пень), поэтому сигнал близ-
кого действия (=ухаживания) служит и для рас-
познавания вида, и для оценки индивидуальных
характеристик полового партнера (Веденина,
2005).

Ухаживание D. melanogaster представляет со-
бой последовательность стереотипных актов, в
результате которых происходит обмен сигналами
разной модальности (рис. 3, рис. 4). Приближе-
ние самца к самке регулируется зрительными и
ольфакторными стимулами (Agrawal et al., 2014;
Kimura et al., 2015). Когда самец оказывается ря-
дом с самкой, он касается передними ногами
брюшка самки (ощупывание). При ощупывании
раздражаются специфические вкусовые рецепто-
ры, расположенные на дистальных члениках пе-
редних ног самца. Если самка уходит, самец пре-
следует ее, при этом он периодически отводит од-
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но крыло вбок, вибрируя им (пение).
Акустический сигнал, вызываемый вибрацией
крыла, активирует рецепторы Джонстонова орга-
на на антеннах (Fabre et al., 2012; Coen et al., 2014).
Пение, как правило, вызывает остановку локомо-
ции рецептивной самки. После этого самец каса-
ется хоботком конца брюшка самки (лизание).
В процессе лизания активируются рецепторы хо-
ботка и, предположительно, максиллярных щу-
пиков (обзор: Kohl et al., 2015). Рецептивная сам-
ка поднимает крылья, давая возможность самцу
успешно копулировать.

ХИМИЧЕСКИЕ СИГНАЛЫ, РЕЦЕПТОРЫ 
И ИНТЕРНЕЙРОНЫ

На сегодняшний день сложилась относитель-
но ясная, хотя далеко и неполная картина о сиг-
налах и воспринимающих их рецепторах и/или
сенсорных нейронах, участвующих в организа-
ции поведения ухаживания D. melanogaster (pис. 4).
Особенно много исследований посвящено вос-
приятию и анализу летучих (табл. 1) и контактных
феромонов (табл. 2). Летучие феромоны, регули-

рующие ухаживание, специфически стимулиру-
ют рецепторы антенн, которые относятся к се-
мейству OR (odorant receptor, Kurtovic et al., 2007;
Van der Goes van Naters, Carlson, 2007; Wang et al.,
2011). Кроме того, стимуляция рецептора IR84a
(IR – ionotropic receptor) запахами пищи также за-
пускает ухаживание (Grosjean et al., 2011). Кон-
тактные феромоны (углеводороды кутикулы), ре-
гулирующие ухаживание, относятся к трем се-
мействам рецепторов: GR (gustatory receptors,
Bray, Amrein, 2003; Miyamoto, Amrein, 2008; Moon
et al., 2009; Koganezawa et al., 2010), Ppk (pickpock-
et, Liu et al., 2012; Lu et al., 2012; Thistle et al., 2012;
Toda et al., 2012; Vijayan et al., 2014) и IR (Kohl et al.,
2014). Показано, что в ольфакторных сенсорных
нейронах, в которых экспрессируются OR67d,
OR47b и IR84, также экспрессируются пол-спе-
цифичные транскрипты гена fruitless (Stockinger et
al., 2005; Grosjean et al., 2011). Что касается вкусо-
вых рецепторов, то ко-экспрессия FruM и Ppk23,
Ppk25, Ppk29 показана в сенсорных нейронах ла-
пок передних ног и хоботка (Thistle et al., 2012).

На сегодняшний день к основным половым
феромонам относят летучий cVA (производимый

Рис. 1. а – Схема организации локуса fruitless и его сплайс-форм. P1–P4 – альтернативные промоторы; S – пол-спе-
цифичные сплайсируемые экзоны; C1–C5 – общие экзоны (кодирующие BTB домен); A–D – экзоны, специфичные
для разных изоформ (кодирующие домен с цинковым пальцем, ZnF). б – организация трех изоформ мужского вари-
анта гена fruitless. С разрешения автора (Vernes, 2014).

739 782

636 683

а

б

FruA BTB

FruB

FruF start

1 101131 224 955

894 941

FruC

Локус fruitless

P1 P2

P2

P3

P3

P4

P4

C1-C4 D

D

C5 A

A

B

B

C

C

S

P1

♀ + ♂

♀

♂

S

Сплайс-формы
fruitless

1 kb

Регион, специфичный
для изоформы

ZnFFruM

BTB

1 101131 224 796

ZnFFruM

BTB

1 101131 224 789

ZnFFruM



280

ЖУРНАЛ ОБЩЕЙ БИОЛОГИИ  том 79  № 4  2018

ВЕДЕНИНА

придаточными железами самца) и кутикулярные
углеводороды 7-T, 7,11-HD и 7,11-ND. Из них cVA
и 7-T выделяются самцом и работают как анти-
афродизиак для других самцов (хотя первый вы-
полняет и другие функции), тогда как 7,11-HD и
7,11-ND выделяются самкой и запускают ухажи-
вание самца (Fernandez, Kravitz, 2013; Gomez-Di-

az, Benton, 2013). Примечательно, что все эти че-
тыре феромона присутствуют у девственных и со-
циально неопытных особей обоего пола, но в
различных количествах (Yew et al., 2009). Углево-
дороды самки 7,11-HD и 7,11-ND активируют ре-
цепторы IR52c-IR52d, GR68a, GR39a и комплекс
Ppk23-Ppk29 на ногах самца при ощупывании, и
это запускает дальнейшее ухаживание. Смесь
ML, MP и MM, выделяемая самкой, активирует
рецепторы OR47b и OR88a, и по крайней мере ак-
тивация OR47b приводит к более интенсивному
ухаживанию. Феромон cVA, продуцируемый сам-
цом, стимулирует рецепторы OR67d на антеннах
самки и повышает ее рецептивность. Кроме сиг-
налов, издаваемых мухами, запахи пищи, РАА и
РА, активируют рецепторы IR84a и активизируют
ухаживание самца (табл. 1,2, рис. 5,а).

Во время ухаживания на самку попадает угле-
водород самца 7-Т, а cVA и CH503 передаются
самке в процессе копуляции. Углеводород 7-Т,
попавший на самку, по-видимому, активирует
рецепторы GR32a-GR33a и Ppk23-Ppk29 других
ухаживающих самцов, в результате чего оказыва-
ет тормозное воздействие на ухаживание. Феро-
мон cVA, переданный копулировавшей самке, ак-
тивирует OR67d и OR65a на антеннах самца и, по-
видимому, Ppk23-Ppk29 на ногах самца, также
приводя к торможению ухаживания. CH503, дей-
ствуя на рецептор GR68a, также приводит к по-
давлению ухаживания (табл. 1,2, рис. 5,б).

В случае встречи двух самцов 7-Т и cVA тормо-
зят ухаживание посредством активации рецепто-
ров OR67d и OR65a на антеннах и, по-видимому,
Ppk23-Ppk29 и GR32a-GR33a на ногах. 7-Т слож-
ным и не очень понятным образом также тормо-
зит активацию OR47b. В то же время запах пищи

Рис. 2. Cхема каскада определения пола у Drosophila
melanogaster. Sxl – ген Sex lethal, Tra – ген transformer,
dsx – ген doublesex, fru – ген fruitless, DsxF, DsxM и
FruM – функциональные белки соответствующих ге-
нов. С разрешения авторов (Yamamoto, Koganezawa,
2013).
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Таблица 1. Конспецифические ольфакторные сигналы и соответствующие рецепторы

Примечание. Серым цветом отмечены те рецепторы, в которых происходит экспрессия гена fruitless.

Лиганд Источник Рецептор Приемник Поведение

cVA (cis-vaccenyl acetate) Самец OR67b Cамка Рецептивность самки
cVA >> OR67b Самец Агрессия самца
cVA Самка OR67b >> Антиафродизиак для самца
cVA Оба пола OR65a Самка Модуляция рецептивности 

самки
cVA >> OR65a Самец Модуляция ухаживания и 

агрессии у самца
ML (methyl laurate) Самка OR47b >> Ухаживание самца
ML, MP (methyl palmitate), 
MM (methyl myristate)

Оба пола OR88a Оба пола Агрегация самок;
агрегация самцов

9-T (9-tricosene) Самец OR7a >> Агрегация самок, откладка 
яиц; агрегация самцов

PAA (phenylacetic acid),
PA (phenylacetaldehyde)

Пища IR84a Самец Ухаживание самца
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(РАА и РА), активирующий IR84a, вызывает го-
мосексуальное поведение самцов (рис. 5,в).

Если самец D. melanogaster встречает самок
других видов (D. simulans, D. yakuba, D. virilis), то
ухаживание тормозится в результате активации
рецепторов GR32a-GR33a самца неизвестными

пока углеводородами гетероспецифических са-
мок. Если же самка D. melanogaster встречает сам-
цов других видов (D. simulans, D. yakuba, D. erecta),
то ухаживания не происходит в результате того,
что углеводороды 7,11-HD и 7,11-ND самки акти-
вируют неизвестные пока рецепторы гетероспе-
цифических самцов (Depetris-Chauvin et al., 2015).

Рис. 3. Схема ухаживания у Drosophila melanogaster и D. virilis.
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Ольфакторные рецепторные нейроны, в кото-
рых экспрессируется OR67d, проецируются в гло-
мерулы DA1 антеннальных долей головного моз-
га (рис. 6). Нейроны DA1 идут в грибовидные те-
ла, образуя связи с нейронами DC1. Последние
передают информацию на нисходящий нейрон
DN1, чей аксон идет в вентральные ганглии
(Stockinger et al., 2005; Kondoh et al., 2003; Ruta et
al., 2010; Datta et al., 2008). Примечательно, что во

всех указанных нейронах экспрессируется FruM.
Этот ген также экспрессируется в кластере ней-
ронов mAL, который включает 30 клеток у самцов
и всего 5 клеток у самок. Эти нейроны получают
входы от рецепторов Ppk23-Ppk25, непосред-
ственно или через нейроны vAB3 и PPN1. Сигна-
лы интегрируются в кластере нейронов Р1, кото-
рый включает около 20 клеток и представляет со-
бой центр интеграции всех сенсорных входов,
запускающий поведение ухаживания (Yu et al.,
2010; Kohatsu et al., 2011; Clowney et al., 2015; Kall-
man et al., 2015). У самцов во всех нейронах этого
кластера экспрессируется FruM и DsxM. У самок
под действием DsxF кластер Р1 элиминируется.
У самок нейроны кластера рС1, в которых экс-
прессируется DsxF, выполняют роль интеграци-
онного центра, регулирующего рецептивность
(Zhou et al., 2015).

АКУСТИЧЕСКИЙ КАНАЛ: 
ПУТЬ ОТ РЕЦЕПТОРОВ ДО ГЕНЕРАЦИИ 

АКУСТИЧЕСКОГО СИГНАЛА

Особи D. melanogaster обоего пола восприни-
мают акустические сигналы с помощью Джон-
стонова органа. Под действием звука происходит
вибрация аристы и третьего сегмента антенны, в
результате чего активируются хордотональные
рецепторные нейроны во втором сегменте антен-
ны (Albert, Goepfert, 2015). От рецепторных ней-
ронов информация передается на локальные ин-
тернейроны (aLNs) и проекционные нейроны
(aPNs, Vaughan et al., 2014) в антеннальном меха-
носенсорном и моторном центре (АММС) (рис.
6). Из этого центра один класс нейронов (aPN1)

Рис. 4. Схема сенсорных проекций сигналов разной
модальности, задействованных в поведении ухажива-
ния Drosophila melanogaster. AL – антеннальная доля,
OL – оптическая доля, AMMC – антеннальный и ме-
ханосенсорный моторный центр, SOG – подглоточ-
ный ганглий, TG – грудной ганглий. С изменениями,
с разрешения авторов (Yamamoto, Koganezawa, 2013).

Хоботок
Мозг

Глаз

Антенна
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передней ноги

TG
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Al
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Таблица 2. Конспецифические вкусовые сигналы и соответствующие рецепторы

Примечание. Серым цветом отмечены те рецепторы, в которых происходит экспрессия гена fruitless.

Лиганд Источник Рецептор Приемник Поведение

7-Т (7-tricosene) Самец GR32a Оба пола Увеличение рецептивности 
самки; антиафродизиак для 
самца

9-Т, 11-Р (11-pentacosene) >> GR32a, GR33a Самец Антиафродизиак для самца
? Самка GR33a >> Предпочтение самцами

молодых самок
? >> GR39a >> Продолжение ухаживания 

самца
7-Т Самец GR66a >> Антиафродизиак для самца
CH503 Самка Gr68a >> Подавление ухаживания самца
7-T, cVA Самец Ppk23 >> Антиафродизиак для самца
7,11-HD (7,11-heptacosadiene), 
7,11-ND (7,11-nonacosadiene)

Самка Ppk23, Ppk25, 
Ppk29

>> Начало ухаживания самцов

7-Т Самец Ppk29 >> Антиафродизиак для самца
? Самка IR52c/d >> Начало ухаживания самца
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Рис. 5. Химические сигналы и хеморецепторы, задействованные в поведении ухаживания Drosophila melanogaster. а – При
встречe самца с девственной самкой углеводороды самки 7,11 HD и 7,11 ND активируют рецепторы IR52c-IR52d, GR68a,
GR39a, Ppk23-Ppk25-Ppk29 на лапках передних конечностей самца. Летучие феромоны ML, MP, MM, выделяемые самкой,
активируют рецепторы OR47b и OR88a на антеннах самца. Летучий феромон cVA, продуцируемый самцом, стимулирует ре-
цепторы OR67d на антеннах самки и усиливает ее рецептивность. Кроме того, запахи пищи (РАА, РА) активируют рецеп-
торы самца IR84a, активизируя ухаживание. б – Если самец встречается с недавно копулировавшей самкой, то она времен-
но способна выделять летучий феромон cVA и углеводороды 7-Т и СН 503 (полученные от другого самца в процессе копу-
ляции), стимулирующие OR рецепторы на антеннах и GR и Ppk рецепторы на лапках самца; это приводит к торможению
ухаживания. в – При встречe двух самцов летучий феромон cVA и углеводород 7-Т активируют OR рецепторы на антеннах
и GR и Ppk рецепторы на лапках, тормозя ухаживание. Летучие феромоны ML, MP, MM активируют рецепторы OR47b на
антеннах, но в дальнейшем этот сигнал тормозится углеводородом 7-Т. Роль одних рецепторных белков доказана (сплош-
ная черта рамок), других – предполагается (пунктирная черта рамок). Запахи пищи (РАА, РА) стимулируют рецепторы
IR84a, активизируя ухаживание. С изменениями, с разрешения авторов (Depetris-Chauvin et al., 2015).
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передает информацию на специфические для
самца нейроны vPN1 (эквивалент для самок не-
известен). Далее информация поступает в инте-
грационный центр Р1 (=рС1 у самок), о котором
уже упоминалось ранее. Как FruM, так и Dsx экс-
прессируются в рецепторах и интернейронах раз-
ного порядка слухового пути (Kamikouchi et al.,
2009; Tootoonian et al., 2012; Lehnert et al., 2013).

В песне D. melanogaster различают два компо-
нента: пульсовую песню и так называемое жуж-
жание (рис. 7; Shorey, 1962; Bennet-Clark, Ewing,
1967; Попов и др., 2000). Предполагается, что
пульсовый компонент отвечает за видоспецифи-
ческое распознавание, причем один из парамет-
ров пульсовой песни, межпульсовый интервал,
имеет ключевое значение для распознавания
(Ewing, Bennet-Clark, 1968). Кроме того, пульсо-
вая песня снижает локомоцию у самок и повыша-
ет подвижность и поиск партнера у самцов (Ben-
net-Clark, 1969; Schilcher, 1976; Kowalski et al.,
2004; Shirangi et al., 2013; Vaughan et al., 2014). Вто-
рой компонент, жужжание, служит в основном
для привлечения внимания самки и, таким обра-
зом, является афродизиаком (Shirangi et al., 2013).

Какова нейронная регуляция пения D. melano-
gaster? Нейроны кластера Р1 можно считать “ко-
мандными нейронами”, которые запускают гене-
рацию обоих элементов песни (Hedwig, 2000; Co-
en et al., 2014). Информация из кластера Р1

передается на нисходящие нейроны pIP10 и P2b,
посылающие аксоны в торакальные ганглии
(рис. 7; Phillipsborn et al., 2011; Kohatsu et al., 2011).
В торакальных ганглиях локализуется централь-
ный генератор паттерна песни. Центральный ге-
нератор пульсовой песни включает в себя нейро-
ны dPR1 (в проторакальном ганглии) и нейроны
vPR6 и vMS11 (в мезоторакальном ганглии). Ней-
роны dPR1 определяют присутствие/отсутствие
пульсовой песни, vPR6 нейроны влияют на меж-
пульсовый интервал, тогда как vMS11 нейроны
запускают расправление одного крыла без вибра-
ции. Из вышеперечисленных нейронов в нисхо-
дящем pIP10 и торакальных dPR1и vPR6 экспрес-
сируются гены doublesex и/или fruitless. Кроме то-
го, недавно была обнаружена группа торакальных
нейронов TN1A, в которых экспрессируется Dsx
и которые являются генераторами другого эле-
мента песни, жужжания (Shirangi et al., 2016).

За генерацию двух элементов песни отвечают
разные крыловые мышцы, иннервируемые раз-
ными нейронами. За жужжание отвечает мышца
hg1, увеличенная у самцов, за пульсовую песню –
одинаковая у самцов и самок мышца ps1 (Shirangi
et al., 2013). Среди торакальных крыловых мышц
только в этих двух мышцах экспрессируется dou-
blesex. Ген fruitless экспрессируется не в мышцах,
но в некоторых мотонейронах, включая мотоней-
рон hg1 (Rideout et al., 2007). Недавно было пока-

Рис. 6. Схема интеграции сигналов разной модальности. Кластер мозга Р1 получает входы от зрительной, акустиче-
ской и химической (запах и вкус) сенсорных систем и запускает ухаживание. В серых прямоугольниках указаны ре-
цепторные нейроны и интернейроны. Для нейронов mAL показан нейротрансмиттер ГАМК (GABA), для нейронов
F – нейротрансмиттер глутамат (VGlut). Стрелки обозначают возбуждающие входы, Т-образные отрезки – тормозные
входы. С разрешения авторов (Auer, Benton, 2016).
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зано, что активность последнего контролируется
нейронами TN1A (Shirangi et al., 2016). Более то-
го, в процессе развития экспрессия Dsx в TN1A
приводит к повышению плотности аксональных
отростков в области дендритов мотонейрона hg1.

МОЖНО ЛИ СЧИТАТЬ ГЕНЫ FRUITLESS 
И DOUBLESEX “HOTSPOT” ГЕНАМИ?

В общем тренде работ, разрабатывающих
идею, что ген  fruitless – потенциальный ген,
определяющий эволюцию брачного поведения,
выделяется одно недавнее исследование, которое
противоречит этому утверждению (Cande et al.,
2014). Для исследования были выбраны три вида
дрозофил, сильно отличающиеся от D. melanogas-
ter по поведению ухаживания и структуре песни.
В ритуале ухаживания трех видов, D. yakuba,
D. persimilis и D. ananassae, присутствуют элемен-
ты, отсутствующие у D. melanogaster. Например,
самцы D. ananassae вибрируют обоими крыльями,

в отличие от самцов остальных перечисленных
видов, которые издают сигнал, как правило, од-
ним крылом. У D. yakuba и D. persimilis большую
долю времени ухаживания занимают визуаль-
ные сигналы, которые практически отсутствуют
у D. melanogaster. В частности, самец D. yakuba де-
монстрирует медленное кружение вокруг самки;
самец D. persimilis, бегая перед самкой, отводит
одно крыло, вытягивает хоботок, машет перед-
ними ногами и качает брюшком вверх-вниз
(рис. 8,а). Песни всех четырех видов сильно раз-
личаются по амплитудно-временным парамет-
рам. В сигнале D. yakuba выделяют два элемента,
пульсы и щелчки (clacks), причем интервалы
между пульсами существенно больше, чем между
пульсами в песне D. melanogaster. В сигналах
D. persimilis и D. ananassae имеется один элемент –
пульсы; но пульсы D. persimilis – полицикличе-
ские и следуют с удвоенным интервалом по срав-
нению с D. melanogaster; у D. ananassae полицик-
лические пульсы сгруппированы в пачки (рис. 8,б).

Рис. 7. а – Акустический сигнал ухаживания Drosophila melanogaster. б – Схема популяций нейронов, задействованных
в восприятии и генерации акустического сигнала D. melanogaster. С изменениями, с разрешения авторов (Попов и др.,
2000; Auer, Benton, 2016).
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Авторы исследовали роль генов doublesex и
fruitless в эволюции поведения ухаживания, кло-
нировав Fru локус из D. ananassae и D. persimilis и
Dsx локус – из всех четырех видов. Эти локусы
были пересажены D. melanogaster, после чего ис-

следовано поведение ухаживания и песня транс-
генных мух.

Все трансгенные мухи ухаживали по схеме
D. melanogaster и не демонстрировали особенно-
стей, характерных для своего вида. Также все

Рис. 8. а – Некоторые различия в поведении ухаживания у четырех видов дрозофил (пояснения в тексте). б – Осцил-
лограммы акустического сигнала ухаживания четырех видов дрозофил с двумя развертками времени. в – Осцилло-
граммы акустического сигнала ухаживания у трансгенных мух по генам fruitless и doublesex. С разрешения авторов
(Cande et al., 2014).
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трансгенные мухи пели песню D. melanogaster с
чередованием пульсового компонента и жужжа-
ния, причем все пульсы были моноциклические
(рис. 8, в). Таким образом, авторы сделали вывод,
что сами по себе гены Fru и Dsx не являются гена-
ми, ответственными за эволюцию брачного сиг-
нала, т.е. “hotspot” генами. С другой стороны, ав-
торы подчеркнули, что в дальнейших исследова-
ниях следует обратить внимание на нейроны,
которые экспрессируют FruM и Dsx.

ГЕН-МИШЕНИ ГЕНА FRUITLESS

Результаты исследования Канде с соавт. (Can-
de et al., 2014) неудивительны, если принимать во
внимание данные о потенциальных мишенях ге-
нов fruitless и doublesex. Примечательно, что ми-
шени этих двух транскрипционных факторов во
многом перекрываются (Neville et al., 2014). DsxM

экспрессируется в существенно меньшем числе
нейронов ЦНС взрослой мухи, чем FruM, но по-
чти во всех нейронах, экспрессирующих DsxM,
идет ко-экспрессия FruM. В последние годы было
проведено несколько независимых исследований
(Dalton et al., 2013; Vernes, 2014; Neville et al., 2014),
в которых разными методами показано, что для
разных изоформ FruM существует разный набор
генов-мишеней. В одной из этих работ (Vernes,
2014) был использован метод анализа белковых
взаимодействий ChIP-seq, основанный на имму-
нопреципитации хроматина и высокоэффектив-
ном секвенировании ДНК. Этот метод широко
используется для поиска мест связывания тран-
скрипционных факторов. В результате было по-
казано, что мишени разных изоформ пересекаются,

но не совпадают (рис. 9). Было также показано, что
генами-мишенями обогащена Х-хромосома. Боль-
шинство генов-мишеней FruM вовлечены в такие
процессы, как синаптическая передача, работа
ионных каналов и развитие нейронов (табл. 3).
Возможно, именно эти гены являются кандидат-
ными генами для дальнейших исследований

Рис. 9. Число генов-мишеней трех изоформ гена
fruitless. С разрешения автора (Vernes, 2014).

FruA
139

FruC
137

FruB
81

23

60

41

53

Таблица 3. Молекулярные функции некоторых генов-мишеней гена  fruitless

Свойства генов Гены Изоформы FruM

Активность ионных каналов NMDA рецептор (Nmdar2)
Субъединицы ацетилхолинового рецептора
(nAcRalpha-96Aa & nAcRalpha-7E)
Ионотропный глутаматный рецептор
(GluRIB)

FruA, FruB, FruC

Активность трансмембранных сигнальных 
рецепторов

Ssevenless (sev)
White (w)

FruA

Активность рецепторов нейромедиаторов Дофаминовый рецептор D2 (Dop2R)
Sex peptide receptor (SPR)

FruC

Активность иммуноглобулинов семейство Dpr FruA, FruB, FruC

Синаптическая передача Snap-25 FruA, FruB, FruC

Рост аксонов Dscam3 FruA, FruB, FruC

Развитие нервно-мышечных синапсов Neurolegin 1(Nlg1) fuch cacophony (cac) FruB
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близкородственных видов, различающихся по
брачным сигналам.

Некоторые из генов-мишеней FruM исследо-
вались уже давно, независимо от связи с геном
fruitless, но в связи с мутациями, влияющими на
различные параметры песни D. melanogaster
(Gleason, 2005). К таким генам относятся, напри-
мер, гены ионных каналов. Ген cacophony (cac),
кодирующий α1 субъединицу кальциевого кана-
ла, был первым идентифицированным геном,
влияющим на песню D. melanogaster (Schilcher,
von, 1976). Этот ген влияет на многие параметры
песни, но наиболее существенное влияние он
оказывает на число циклов в пульсах (Kulkarni,
Hall, 1987; Wheeler et al., 1989). К генам ионных
каналов, влияющих на параметры песни, относят
также гены paralytic (para) и slowpoke (slo) (Bern-
stein et al., 1992; Peixoto, Hall, 1998). Ген para коди-
рует потенциал-зависимый натриевый канал,
экспрессирующийся в мозге и в глазах. Мутант по
этому гену, чувствительный к повышению темпе-
ратуры, имеет повышенный интервал между
пульсами песни. Ген slo, кодирующий кальций-
активируемый калиевый канал, также влияет на
несколько параметров пульсового компонента
песни. Кроме того, недавно показано влияние
этого гена на песню-жужжание у двух видов из
группы D. melanogaster – D. simulans и D. mauritiana
(Ding et al., 2016).

РАЗЛИЧИЯ В ПОВЕДЕНИИ УХАЖИВАНИЯ 
У РАЗНЫХ ВИДОВ ДРОЗОФИЛ

Ранее мы уже упомянули о различиях в поведе-
нии ухаживания у D. yakuba, D. persimilis и D. anan-
assae (Cande et al., 2014). Но даже если рассматри-

вать только виды, близкородственные D. melano-
gaster, различия в ритуале ухаживания также
могут быть существенными. Например, если ча-
стота копуляций самок D. melanogaster практиче-
ски не зависит от степени освещенности, то такие
виды, как D. simulans, D. mauritania, D. sechellia,
D. yakuba и D. erecta, предпочитают спариваться
при высокой освещенности (Sakai et al., 2002).
Это свидетельствует о том, что у этих видов визу-
альные сигналы имеют большее значение при вы-
боре полового партнера, чем у D. melanogaster.
Роль визуальных сигналов может быть настолько
сильной, что это сказывается на морфологиче-
ских признаках. Например, из четырех видов
группы D. melanogaster, встречающихся во Вьет-
наме, один вид, D. prolongata, очень сильно отли-
чается по морфологии от номинативного вида
(рис. 10; Setoguchi et al., 2014). Самцы D. prolongata
имеют очень длинные передние ноги (длиной с
тело мухи), окрашенные в черные и белые поло-
сы, а также крылья с темными пятнами. И ноги, и
крылья активно используются во время ухажива-
ния. В определенный момент брачного ритуала
самец медленно поднимает передние ноги и по-
очередно водит ими перед самкой. Отведение
крыла в сторону и вибрация крылом также осу-
ществляются самцом в тот момент, когда он нахо-
дится впереди самки, а не сзади, как у D. melano-
gaster. Таким образом, визуальные сигналы зани-
мают большую долю от времени ухаживания у
D. prolongata и, по-видимому, имеют решающее
значение в выборе полового партнера. Кроме то-
го, у D. prolongata описан еще один, очень специ-
фический, элемент ухаживания: самец, находясь
перед самкой (ориентация голова к голове), вытя-

Рис. 10. Филогенетические отношения между некоторыми видами группы Drosophila melanogaster, построенные на ос-
новании анализа четырех ядерных генов. Стрелками обозначены четыре вида, обитающие во Вьетнаме. D. prolongata
выделяется среди этих видов своими большими передними конечностями с контрастным рисунком и пятнистыми
крыльями. Шкала на изображениях конечности и крыла – 1 мм. С изменениями, с разрешения авторов (Setoguchi et
al., 2014).
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гивает длинные передние конечности, хватается
за брюшко самки и начинает трясти его. По-ви-
димому, такая механическая стимуляция самки
способствует повышению ее рецептивности и по-
буждает ее к копуляции. Примечательно, что в
данном случае мы имеем пример настолько силь-
ной дивергенции от базового репертуара ухажи-
вания D. melanogaster, что нам даже трудно понять
происхождение отдельных элементов ухажива-
ния D. prolongata.

У другой группы дрозофил, группы D. virilis,
брачный ритуал не столь экзотичен, как у D. pro-
longata, но существенно отличается от хорошо
изученного ритуала D. melanogaster. В группе D. vi-
rilis несколько элементов ухаживания, как прави-
ло, совершаются одновременно, само ухажива-
ние более продолжительно и представляет собой
менее жесткую и стереотипную последователь-
ность элементов, чем у D. melanogaster (Vedenina
et al., 2013; Белкина и др., 2016). Например, самцы
D. melanogaster вначале ощупывают брюшко сам-
ки передней парой ног, затем издают акустиче-
ский сигнал, после чего лижут брюшко самки, то-
гда как самцы D. virilis вначале долго ощупывают
и лижут брюшко самки, и только потом издают
акустический сигнал (рис. 3). По-видимому, пес-
ня играет менее важную роль в конспецифиче-
ском распознавании у большинства видов D. viri-
lis, тогда как большее значение имеет химическая
коммуникация. В то же время в группе D. virilis
поют не только самцы, но и самки, хотя роль аку-
стических сигналов самки остается до сих пор не
очень понятной (LaRue et al., 2015).

ВЫВОДЫ И ПЕРСПЕКТИВЫ

Итак, на сегодняшний день получены много-
численные данные об организации поведения
ухаживания D. melanogaster. Поведение ухажива-
ния контролируется в первую очередь двумя гена-
ми, fruitless и doublesex, которые представляют со-
бой альтернативно сплайсируемые гены. Но по-
скольку они являются генами транскрипционных
факторов и регулируют экспрессию множества
других генов, вряд ли fruitless и doublesex отвечают
за важные эволюционные изменения в брачных
сигналах, а следовательно их нельзя отнести к
“hotspot” генам. Роль генов, регулируемых fruit-
less и doublesex, только начинают исследовать, и
данных пока недостаточно, чтобы делать какие-
либо выводы.

На сегодняшний день относительно хорошо
исследованы химический канал связи на началь-
ных этапах ухаживания D. melanogaster, а также
акустический канал. Очевидно, что как летучие
феромоны и углеводороды кутикулы, так и ре-
цепторы, воспринимающие эти лиганды, могут

быстро меняться в процессе эволюции, что может
быть причиной дивергенции видов. Ограничен-
ное число нейронов-генераторов ритма песни
также способствует быстрой эволюции паттерна
акустического сигнала.

Быстрая эволюция брачных сигналов стано-
вится очевидной в результате сравнительного
анализа поведения ухаживания у разных видов
дрозофил. Даже у близкородственных видов роль
сигналов одной модальности может быть различ-
ной, и, кроме того, могут появляться принципи-
ально новые элементы.

В каких направлениях стоит развивать даль-
нейшие исследования брачного поведения дрозо-
фил? С одной стороны, желательно исследовать
роль генов-мишеней двух транскрипционных
факторов (fruitless и doublesex) в этом поведении.
В особенности необходимо обратить внимание на
гены, контролирующие синаптическую передачу,
работу ионных каналов и развитие нейронов
(табл. 3). Эти исследования, несомненно, лучше
проводить на D. melanogaster. С другой стороны,
очень желательно было бы дальнейшее изучение
сигналов ухаживания различной модальности.
Например, роль визуальных сигналов практиче-
ски не исследована, так как у D. melanogaster этот
канал связи не имеет большого значения для
успеха спаривания. В то же время у многих видов
дрозофил (как, например, у D. prolongata) этот ка-
нал коммуникации занимает очень большую до-
лю в поведении ухаживания. Также стоит обра-
тить внимание на исследование роли химических
сигналов, получаемых в процессе лизания; кроме
того, имеется мало информации о рецепторах, за-
действованных в восприятии этих химических
сигналов. У D. melanogaster лизание занимает
очень незначительную долю брачного поведения
и является заключительным этапом ухаживания.
Но, например, в группе видов D. virilis лизание –
очень длительный этап. Какие рецепторы самца
активируются в процессе этого длительного лиза-
ния? Какие сигналы получает самка в процессе
лизания? Это могут быть как химические, так и
тактильные рецепторы и сигналы. Поскольку ге-
ном D. virilis полностью секвенирован (Gramates
et al., 2017), а сам вид относится к синантропным
видам, наподобие D. melanogaster, D. virilis посте-
пенно становится удобным объектом для генети-
ческих и молекулярных исследований.

Выражаю большую благодарность К.Р. Сафи-
ной (ИППИ РАН) за помощь в подготовке руко-
писи. Работа финансировалась из гранта РНФ 14-
50-00150.
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Evolution of courtship behavior in Drosophila: From genes to behavioral programs
V. Yu. Vedenina#

A.A. Kharkevich Institute for Information Transmission Problems, RAS, 127051 Moscow, Bolshoy Karetny per., 19, Russia
#e-mail: vedenin@iitp.ru

In this review, I summarize a contemporary knowledge on genetics and physiology of multimodal courtship
behavior in Drosophila melanogaster. First, I discuss genes that control courtship behavior in D. melanogaster,
paying main attention to gene fruitless, an alternatively spliced transcription factor. Second, I consider recep-
tors and interneurons involved in the perception of chemical and acoustic signals, as well as the neurons par-
ticipating in song generation. Third, I compare courtship behavior in different species of Drosophila, and em-
phasize the differences in this behavior between the species. Finally, I discuss the perspectives of further stud-
ies on the mechanisms of courtship evolution in D. melanogaster and other species of Drosophila.
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