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SUMMARY

Juvenile hormones play important roles in insect physiology. Among others, they
inhibit metamorphosis in preimaginal stages and induce vitellogenin synthesis in the adult.
These processes require a finely tuned mechanism to control hormonal production, and this is
achieved by peptidic hormones which inhibit (allatostatins) or stimulate (allatotropins) the
corpora allata, i.e., the juvenile hormone producing glands. Techniques of purification and
analysis have lead to the identification of 5 allatostatins in the cockroach Diploptera punctata,
and 1 allatotropin and 1 allatostatin in the moth Manduca sexta. In the blowfly Calliphora
vomitoria 5 peptides, which are similar in structure to D. punctata allatostatins, have been
sequenced, although they do not inhibit juvenile hormone in this dipteran. This raises
interesting questions about the different functions played by the same family of peptides in
different insects. In addition to conventional identifications, molecular analysis has lead to
study the allatostatin gene of D. punctata and that of M. sexta allatotropin. These molecular
approaches, besides to afford new data concerning allatomodulation at specific level, can be
especially useful to clarify the evolutionary aspects of these particular regulatory peptides in
insects.

LHORMONA JUVENIL, UN MISSATGER POLIVALENT

En els insectes, I’hormona juvenil exerceix nombroses funcions com, po-
sem per cas, I’estimulacié de la sintesi de proteines en les glandules sexuals
accessories, la regulacié de la diapausa, el manteniment del sistema de castes en
insectes socials o la inducci6 de determinats processos durant 'embriogenesi. El
paper més rellevant, perd, I’exerceix en el marc de la metamorfosi i de la
reproduccié (vegeu, per exemple, Tobe i Stay, 1985; Bellés, 1988) (figura 1).

Durant el desenvolupament té una accié repressora de la metamorfosi, de
tal manera que mentre hi ha nivells significatius d’aquesta hormona circulant, les
mudes es produeixen en el sentit larva-larva. Aixi, la muda a adult tan sols es
déna quan hi ha nivells molt baixos (o nuls) d’aquesta hormona. La davallada
d’hormona juvenil que hom detecta a ’hemolimfa abans de la metamorfosi ve
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determinada, sobretot, per una disminucié de la velocitat de produccié hormonal,
i també per un increment dels nivells dels enzims encarregats de metabolitzar-la.
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Ficura 1. L’hormona juvenil produida en els corpora allata regula la metamorfosi i la
reproduccié. Alhora, la produccié d’hormona juvenil és regulada per peptids cerebrals que
inhibeixen (al-latostatines) o estimulen (al-latotropines) I’activitat dels corpora allata.

En la reproduccié de la major part d’espécies d’insectes, la funcié primor-
dial de ’hormona juvenil és induir la sintesi de vitel-logenines en el cos gras.
Alhora, també indueix I’aparicié d’espais entre les cél-lules fol-liculars qu’envolten
I’odcit, la qual cosa facilita la incorporacié6 de les vitel-logenines circulants. Com
era d’esperar, hom ha demostrat en nombroses espécies d’insectes que el perfil de
sintesi d’hormona juvenil és paral-lel al de creixement dels oocits.
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D’enga que V. B. Wigglesworth descobri aquesta hormona a la década del
1940, la informacié obtinguda sobre ella ha estat considerable. Ben aviat hom
demostrd que era produida a les glandules anomenades corpora allata, que a
través dels corpora cardiaca (drgans emmagatzemadors d’hormones cerebrals)
connecten amb el cervell. Lany 1967, hom identifici la primera hormona
juvenil com el (2E, 6E, 10R, 115)-10,11- -epoxi-7- etil-3,11-dimetil-2,6-
tridecadienoat de metil, a la qual en seguiren cinc més d’estructura
sesquiterpenoide molt s1m11ar, trobades en diferents espécies. La identificaci6
de les primeres estructures dona un nou impuls a la recerca, de tal manera que
hom disposa ara d’un cos d’informacié remarcable sobre la biosintesi, els
mecanismes d’accié i els sistemes de degradacié d’aquestes hormones (vegeu
Kerkut 1 Gilbert, 1985). Quant a la regulacié de la produccié hormonal, hom
ha aplegat també un considerable nombre de dades, perd les primeres identifi-
cacions d’agents reguladors, d’origen cerebral, han estat descrites fa molt poc.
Aquesta informacié estructural fa que el tema de la regulacié cobri un nou
impuls, de manera similar a alld que represent la identificacié de la primera
hormona juvenil ’any 1967. Ens trobem doncs en un punt dolg, d’inflexid, que
val la pena analitzar.

REGULADORS DELS CORPORA ALLATA. ANTECEDENTS

Poc després d’establir que ’abséncia d’hormona juvenil determinava la
metamorfosi en les fases preadultes, aixi com la seva accié gonadotrdfica en
’adult, hom dedui que la produccié d’aquesta hormona en els corpora allata
devia estar controlada per algun sistema de regulacié molt precis. El model de
regulaci6 de la produccié hormonal per neurosecrecions en Ieix hipotalem-
hipofisi dels vertebrats inspira ben aviat la proposta de models tedrics equiva-
lents en insectes i, conseqiientment, hom postula I’existéncia de factors inhibi-
dors dels corpora allata, o allatostatines, i estimuladors, o al-latotropines (Scharrer,
1958).

Els treballs que descriuen les primeres evidéncies experimentals de I’exis-
téncia d’al-latotropines o d’al-latostatines han estat recollits en diverses revisi-
ons (Tobe i Stay, 1985; Feyereisen, 1985; Bellés, 1988). Aquestes primeres
evidencies es basaven en experiments de manipulacié in vivo (nervoctomia de
les connexions entre el cervell i els corpora allata, cauteritzacié o
electroestimulacié de cel-lules neurosecretores, implant de cervells, etc.) i les
estimacions de P’activitat dels corpora allata es feien de manera indirecta en
observar, posem per cas, el desenvolupament dels oocits o la inhibicié de la
metamorfosi.

Amb aquestes eines relativament rudimentaries, hom suggeri I’existéncia de
factors al‘latostatics 1 al-latotropics en una série d’insectes, representants de set
ordres diferents (taula 1).
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TauLa 1. Diverses espécies en qué hom ha suggerit I'existéncia d’al-latotropines o al-latostatines,
a partir d’experiments de manipulacié in vivo, 1 amb avaluacié indirecta de I’accié estimuladora
o inhibidora de I’hormona juvenil (dades de diferents autors, recollides per Tobe i Stay, 1985).

ORDRE Allatotropines Allatostatines
Espécie larva adult larva adult

DICTYOPTERA
Periplaneta americana
Leucophaea maderae
Diploptera punctata
Nauphoeta cinerea X

>
telala

ORTHOPTERA
Locusta migratoria X X X X
Schistocerca gregaria X

DERMAPTERA
Anisolabis maritima X
Labidura riparia

Anacridium aegyptium

P4 X

COLEOPTERA
Leptinotarsa decemlineata X

>

HETEROPTERA
Rbodnius prolixus
Pyrrhocoris apterus
Oncopeltus fasciatus
Dindymus versicolor

>
fekalake

LEPIDOPTERA
Galleria mellonela
Manduca sexta
Diatraea grandiosella

>
>4 e

DIPTERA
Drosophila melanogaster
Aedes aegypti

>

AL-LATOTROPINES I AL-LATOSTATINES. PRIMERES CARACTERIT-
ZACIONS

Entrada la década de 1980, hom comenga a treballar sistemiticament amb
extractes de teixits neurals més o menys enriquits en contingut d’al-latotropines
o al'latostatines. A més, I'avaluacié dels efectes d’aquests factors ja es basa en
mesures quantitatives de ’hormona juvenil.

Arxius de les Seccions de Cieéncies, I.E.C., 100, 195-210 (1995)



AL*LATOMODULADORS 199

Amb aquestes metodologies més avangades, hom comenga a caracteritzar
aquests factors, que resulten ésser de natura peptidica. En algunes espécies, com
Portopter Locusta_migratoria, hom arriba a caracteritzacions parcials (vegeu
Couillaud i Girardie, 1990, i la bibliografia inclosa en aquest treball). Tanmateix,
}fs primeres identificacions s’han fet recentment sobre dictiopters, lepidopters i

ipters.

DICTIOPTERS

Amb mesures directes de la produccié d’hormona juvenil in vitro, ’equip
de B. Stay i S. S. Tobe descrivi I’accié inhibidora d’extractes de teixit nerviés en
Iespecie Diploptera punctata (Rankin et al., 1986; Rankin i Stay, 1987). El mateix
equip ha reeixit a purificar i identificar quatre al-latostatines peptidiques (figura
2), a partir d’extractes cerebrals de D. punctata (Woodhead et a}D 1989). Aquests
peptids exerceixen una potent accié inhibidora de ’hormona juvenil en femelles
verges d’aquesta espécie. Un d’ells (AST 1: figura 2) inhibi també la produccié
hormonal en femelles fecundades i larves de darrera fase de D. punctata i en
femelles adultes de Periplaneta americana (Woodhead et al., 1989). Més recent-
ment, Woodhead et al. (1994) han identificat dues noves al-latostatines de D.
punctata, que mostren una activitat equivalent a les anteriors.

AST1 Ala-Pro-Ser-Gly-Ala-Gin-Arg-LeuTyr |GlyPhe-Gly-Leu-NH ,
AST 2 Gly-Asp-Gly-Arg-LeuqTyriAlafPhe-Gly-Leu-NH ,
AST 3 Gly-Gly-Ser-LeutTyriSerPhe-Gly-Leu -NH.Z
AST 4 Asp-Arg-Leu{Tyr{Ser{Phe-Gly-Leu-NH ,

ASTS Ala-Tyr-Ser-Tyr-Val-Ser-Glu-Tyr-Lys Arg-Leu-Pro-Val-Tyr-AsniPhe-Gly-Leu-NH >

S—

FiGURA 2. Allatostatines identificades al dictidpter Diploptera punctata. Els aminoicids
comuns als cinc peptids han estat requadrats. Dades de Woodhead et al. (1989): AST 1-4; Pratt
et al. (1989): AST 1; Pratt et al. (1991b): AST 5.

Parallelament, I'equip de R. Feyereisen (Pratt et al.,, 1989) isola i identi-
fica una al-latostatina en aquesta mateixa especie, que resulta ésser el mateix
tridecapeptid (AST 1: figura 2) identificat per Wooghead et al. (1989). Aquest
mateix grup (Pratt et al., 1991a) identifica després un nou peéptid al-latostatic
de D. punctata (AST 5: figura 2) que és mof similar als altres préviament
descrits d’aquesta espécie. Alhora, els mateixos autors estudiaren l’activitat
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bioldgica d’una série d’analegs sintétics que presenten unes activitats, en el
millor dels casos, similars a les dels péptids naturals (Pratt et al, 1991a i
1991b).

Ambdés grups d’investigadors (Pratt et al.,, 1990 i Stay et al., 1991) han
descrit també els canvis de sensibilitat de D. punctata envers I’accié de les
al-latostatines, en funci6 de I’edat i de I’estat fisiologic de I’exemplar.

Més recentment, Hayes et al. (1994) han preparat i estudiat una série
d’anilegs de l'allatostatina AST 4 de D. punctata basats en la substitucié
sistematica per Ala. Els resultats de l'activitat bioldgica suggereixen que els
aminoacids més critics per a I’activitat del péptid original s6n Leu®, seguit de
Phet i Tyr.*

Altres espécies de dictidpters que s6n objecte d’estudi sén Blattella
germanica 1 Periplaneta americana. Quant a B. germanica, Bellés i Piulachs
(1989) han descrit ’existéncia de factors al-latostitics en extractes de cervell, i la
identificaci6 d’aquests factors es troba actualment en curs. D’altra banda, Weaver
(1991) ha demostrat que ’al-latostatina 1 de D. punctata (figura 2) inhibeix la
produccié d’hormona juvenil in vitro de P americana. Aquest mateix autor ha
purificat parcialment les al-latostatines propies de P americana (Weaver i Freeman,
1992). Aquestes, perd, han estat identificades indirectament en clonar el gen de
les allatostatines de P americana (Ding et al., 1993, vegeu més endavant).
Lactivitat inhibidora dels péptids natius és quelcom superior a la dels obtinguts
de D. punctata, quan es comparen en P. americana (Yagi et al., 1993).

LEPIDOPTERS

En Manduca sexta, experiments in vitro fets amb extractes de cervell
vingueren a confirmar I’existéncia d’una allatotropina (Granger et al., 1984),
que fou identificada despres (figura 3A) per Kataoka et al (1989). Els assaigs
biologics demostraren que I’al-latotropina de M. sexta estimula la produccié
d’hormona juvenil dnicament en ’adult, i que no resulta activa en la femella
adulta del dictidpter P. americana, 'ortdpter Schistocerca gregaria o el coledp-
ter Tenebrio molitor. En canvi, si que ho fou en la femella del lepidopter
Heliothis virescens. Sembla, doncs, que ’activitat estd restringida a la fase
adulta de P'ordre dels lepidopters. A més, Kataoka et al. (1989) assajaren una

H-Gly-Phe-Lys-Asn-Val-Glu-Met-Met-Thr-Ala-Arg-Gly-Phe-NH,,
B pGlu-Val-Arg-Phe-Arg-Gin-Cys-Tyr-Phe-Asn-Pro-lle-Ser-Cys-Phe-OH
pGlu= Piroglutamat

FiGURA 3. Al‘latotropina (A) i al-latostatina (B) del lepidopter Manduca sexta. Dades de Kataoka
et al. (1989) (A) i de Kramer et al. (1991) (B).
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série d’analegs del péptid natiu, i determinaren que 'octapéptid H-Glu-Met-
Met-Thr-Ala-Arg-Gly-Phe-NH, presentava gairebé la mateixa activitat que el
peptid original. Més recentment, Unni et al. (1991) han sintetitzat dos analegs
més (Val-Glu-Nle-Nle-Thr-Ala-Arg-Gly-Phe-NH, i N-Acetil-Val-Glu-Nle-
Nle-Thr-Ala-Arg-Gly-Phe-NH,), les activitats dels quals no difereixen gaire
de la del peptid natiu.

En M. sexta hom ha estudiat també els factors al-latostatics. Granger et al.
(1984), amb I’iis de tecniques in vitro, confirmaren I’existéncia d’una al-latostatina
a la larva. D’altra banda, Bhaskaran et 4/. (1990) demostraren que ’al-latostatina
en qilestié actua en la darrera fase larviria per tal de propiciar la metamorfosi.
Més recentment, I’al-latostatina de M. sexta ha estat identificada per Kramer et
al. (1991) (figura 3B). Aquesta al-latostatina inhibeix la biosintesi d’hormona
juvenil en I"iltima fase larviria i en femelles adultes de M. sexta. En canvi, no és
activa sobre femelles adultes del dictidpter P americana, de ’ortdpter Melanoplus
sanguinipes 1 del coledpter T. molitor, i si que ho és en femelles adultes del
lepidopter H. virescens. Com en el cas de I’al-latotropina, sembla que només és
activa en lepidopters.

D’altra banda, en Galleria mellonella, Sehnal i Rembold (1985) han descrit
que la implantacié de cervells supernumeraris indueix en I’hoste un increment de
nivells d’hormona juvenil. Més recentment, Muszynska-Pytel mostra que
Ial-latotropina era sintetitzada en determinades cel-lules de la pars intercerebralis
1 descrivi un assaig in vitro per a mesurar ’activitat al-latotropica d’extractes
cerebrals (Muszynska-Pytel et al, 1991). Tot i aix0, I’al-latotropina de G.
mellonella no ha estat encara identificada.

DIPTERS

Lestudi de 'espécie Calliphora vomitoria ha aportat unes dades forga
curioses. Un primer treball de Duve ez al. (1993) descriu la identificaci6 de cinc
neuropeptids d’aquesta espécie (figura 4), que presenten una elevada similitud
amb la part C-terminal de les al-latostatines del dictidpter D. punctata. Un d’ells
(CAST 5: figura 4), tanmateix, té Met a la posicié C-terminal de la seqiiéncia. Duve
et al. (1993) han anomenat aquests péptids cal-latostatines, per la seva similitud
estructural amb les al'latostatines de D. punctata, perd les proves biologiques
mostraren que no inhibeixen la produccié d’hormona juvenil en C. vomitoria. Per
contra, tots ells, i en particular el que te Met en posicié C-terminal, resultaren
ésser potents inhibidors de I’hormona juvenil en D. punctata (Duve et al., 1993).
Anteriorment, Duve et al. (1992) ja havien descrit que quatre al-latostatines de D.
punctata (AST 1-4: figura 1) no tenien efectes sobre la produccié d’hormona
juvenil en C. vomitoria.

D’altra banda, Richard et al. (1990) han descrit que un factor contingut en
extractes de cervells de la tercera fase larvaria de Drosophila melanogaster
inhibeix la sintesi d’hormona juvenil in vitro. Aquest factor, perd, no ha estat
encara identificat.
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CAST 1 Asp-Pto-Leu-Asn-Glu-Glu-A:g—Arg-Ala-Asn-ArgH';-Gly Phe-Gly-Leu-NH
CAST 2 Leu-Asn-Glu-Glu-Arg-Arg-Ala-Asn-Arg | Ty Gly{PheiGlyLeu'NH ,
CAST 3 Ala-Asn-ArgtTyrtGlyiPhe-Gly-Leu-NH 2
CAST 4 22:2)) -Arg-Pro TyflSeflPhe-Gly-LeﬁNHz
CAST 5 Gly—Pfo-Pfoﬂ'l;y_f-PSpiPhe-Glny_ﬂ}NH;

FiGurA 4. Cal-latostatines identificades en el dipter Calliphora vomitoria per Duve et al.
(1993). Els aminoacids comuns als cinc péptids han estat requadrats. Quant a CAST 4, el
primer aminoicid no pogué ésser identificat inequivocament; tanmateix, tan sols Asp o
Asn encaixen amb el pes molecular determinat per a aquest péptid. L’amidacié de CAST
5 ve suggerida per la potent activitat inhibidora d’aquest péptid en contrast amb la
completa abséncia d’activitat del compost acid lliure. La Phe'' de CAST 2 i la Ser® de
CAST 4 s6n assignacions temptatives. L’assignacié de Gly" i Leu' a CAST 2, i de Leu®
a CAST 4 es basa en criteris de pes molecular i de similitud de seqiiéncia (vegeu Duve et
al., 1993).

APROXIMACIONS MOLECULARS

Una aproximacié recent a ’estudi dels al-latomoduladors és la caracterit-
zacié molecular. Quant al lepidopter M. sexta, Taylor et al. (1993) han presentat
els primers resultats de 'isolament del gen que expressa I’al'latotropina d’aquesta
especie. La seqiiéncia de nucleotids suggereix que I’al-latotropina deriva d’un
precursor poliproteinic, i I’anilisi per Southern blot indica que el gen és de
copia unica.

Les recerques més exhaustives han estat fetes, perd, sobre el dictiopter
D. punctata. Amb I'is de la reaccié en cadena amb polimerasa (PCR), el
grup de W. G. Bendena (Donly et al, 1993) ha reeixit a caracteritzar un
cDNA que codifica un precursor dels péptids al-latostatics de D. punctata.
El gen és de copia tnica i la seqiiéncia d’aquest cDNA permet deduir la
preséncia, si mes no, de tretze al-latostatines, entre les quals hi ha les cinc
que ja havien estat identificades per meétodes convencionals (figura 2). Inde-
pendentment, aquest cDNA ha estat també parcialment seqiienciat per
Reichwald et al. (1994).

D’altra banda, Ding et al. (1993) han caracteritzat un cDNA del dictidpter
P. americana que també codifica un precursor d’al-latostatines. El gen és de copia
tnica i la seqiiencia del cDNA indica la preséncia d’almenys sis al-latostatines,
dues de les quals s6n comunes amb D. punctata.
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IMMUNOLOCALITZACIO I DADES FISIOLOGIQUES

IMMUNOLOCALITZACIO

Stay et al. (1992), després d’obtenir un anticos contra I’al-latostatina 1 de D.
punctata (figura 2) han determinat la distribucié d’al-latostatines immunoreactives
en el ceweﬁ, corpora cardiaca i corpora allata d’aquesta espécie. Hom revela
immunoreactivitat en determinades cél-lules de la part lateral del protocervell, els
axons de les quals travessen els corpora cardiaca 1 arriven als corpora allata. A més,
també revelaren immunoreactivitat en quatre cél-lules de la part intercerebral, els
axons de les quals finien a la part lateral del cervell. Aquestes observacions
encaixen bé amb D’activitat inhibidora de ’hormona juvenil. Tanmateix, aquests
autors també trobaren immunoreactivitat positiva en nombroses altres irees del
cervell, i en innervacions musculars. En un altre treball, Woodhead et al. (1992)
descriuen, a més, la preséncia d’allatostatina immunoreactiva en I’drgan pulsatil
antenari de D. punctata. D’altra banda, Reichwald et al. (1994) han obtingut
anticossos contra aquesta mateixa al-latostatina 1 de D. punctata i contra
’octadecapeptid de la mateixa espécie (AST 5: figura 2), i han revelat també la
preséncia d’aquests peptids al tub digestiu. Totes aquestes dades suggereixen que
les al-latostatines, a part d’inhibir ’hormona juvenil de D. punctata, tindrien altres
funcions, possiblement neuromoduladores 1 miotropiques

Quant a C. vomitoria, Duve et al. (1993) prepararen un anticos contra la
cal-latostatina 1 (figura 4) i revelaren la preséncia de cal-latostatines immunoreactives
en ceél-lules i arboritzacions de I’area neuropilar del cervell d’aquest dipter. Signi-
ficativament, no s’observa reactivitat en els corpora allata. Per contra, I’anticos
reveld un grup de neurones al gangli abdominal, amb els ixons projectant-se
posteriorment envers I'intesti, el recte, les papil-les rectals i 'oviducte. L'abséncia
d’immunoreactivitat als corpora allata és coherent amb els resultats negatius dels
assaigs d’inhibicié de ’hormona juvenil fets amb aquests composts sobre C.
vomitoria. Per contra, la preséncia d’aquests péptids en neurones relacionades
amb I’aparell digestiu i ovipositor suggereix més aviat funcions miotropiques.

Quant a I'al'latotropina del lepidopter M. sexta (figura 3A), Veenstra i
Hagedorn (1993) han obtingut un anticds i han detectat allatotropina
immunoreactiva en diversos teixits del sistema nervis de P americana. Aixd
suggereix que aquest dictidpter produeix un péptid similar, pero que possi-
blement té una funcié diferent, atés que el peptid del lepidopter no estimula
la produccié d’hormona juvenil en P americana (Kataoka et al., 1989). Aquest
mateix anticos ha revelat també cél-lules immunoreacives en el cervell i en la
cadena nerviosa ventral del dipter Aedes aegypti (Veenstra, 1993).

NIVELLS

En D. punctata, Yu et al. (1993), mitjangant métodes immunoenzimatics,
han estudiat el contingut d’al-latostatina 1 (figura 2) immunoreactiva en cervell,
corpora allata i hemolimfa al llarg del cicle reproductiu, aixi com els nivells
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d’aquest peptid alliberats pels corpora allata in vitro. Els canvis de contingut
observats semblen correlacionar-se inversament amb el cicle de produccié d’hor-
mona juvenil. D’altra banda, el péptid sembla alliberar-se efectivament dels
corpora allata in vitro. Més recentment, Yu et al. (1993) han aportat dades sobre
el contingut de tres al-latostatines de D. punctata (AST 11 AST 5: figura 2, i una
nova al-latostatina encara no publicada) en el cervell i en el tub digestiu. En el
cervell, els perfils de contingut de les tres al-latostatines al llarg del cicle és, si fa
no fa, paral-lel, la qual cosa suggereix que les tres al-latostatines es produeixen
simultaniament i que possiblement deriven d’un mateix precursor. Quant al tub
digestiu, el material immunoreactiu detectat era més abundant a la darrera meitat
del cicle.

RECEPTORS

En els corpora allata de D. punctata, Cusson et al. (1991) han descrit la
preséncia de proteines receptores de I’al-latostatina 1 (figura 2) d’aquesta espécie,
mitjangant metodes de marcatge per fotoafinitat amb un anileg d’aquesta
al-latostatina. També detectaren proteines presumptament receptores al cervell 1
al cos gras.

MISSATGERS SECUNDARIS

Quant a D. punctata, hom sap que els nucledtids ciclics AMPc i GMPc
estan relacionats amb els mecanismes d’inhibici6 dels corpora allata. Tanmateix,
les allatostatines 1-4 (figura 2) de D. punctata no afecten ni els nivells ’AMPc
ni els de GMPc en corpora allata d’aquesta espécie incubats in vitro (Cusson et
al., 1992), la qual cosa suggereix que els missatgers esmentats no estan implicats
en I’accié inhibidora d’aquestes al-latostatines.

D’altra banda, el calci també és un important missatger secundari implicat
en I’activacié dels corpora allata. En aquest sentit, i en relacié amb I’al-latotropina
del lepidopter M. sexta (figura 3A), les dades aportades per Reagan et al. (1992)
indiquen que el péptid estimula la formaci6 de fosfats d’inositol, de manera que
augmenta la concentracié de calci intracel-lular en els corpora allata, la qual cosa
produeix I'increment de la produccié d’hormona juvenil.

METABOLISME

En D. punctata, Yagi et al. (1992) han descrit que el fosforamidé té
una accié sinérgica sobre Dactivitat inhibidora de les al-latostatines 1 1 4
(figura 2) en corpora allata incubats in vitro. Atés que el fosforamidé és un
inhibidor d’encefalinases, 1 atesa la similitud estructural de les encefalines
amb les al-latostatines, aquests autors suggereixen |’existéncia d’una peptida-
sa similar a les encefalinases en D. punctata, que metabolitzaria les
al-latostatines.
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D’altra banda, Garside i Tobe (1993) han descrit que I’al-latostatina 1 de D.
punctata (figura 2), després d’ésser incubada amb hemolimfa de femelles fecun-
dades d’aquesta espécie durant 30 minuts, és fragmentada per una endopeptida-
sa, i hom detecta la porcié C-terminal, Tyr-Gly-Phe-Gly-Leu-NH,, del péptid
original. Per contra, la cal-latostatina 5 (figura 4) no fou metabolitzada despres
d’una hora d’incubacié en idéntiques condicions. Aixd pot explicar la poténcia
inhibidora d’aquest péptid en D. punctata.

EFECTE ANTIMIOTROPIC

D’acord amb Lange et al. (1993), a part de I’efecte inhibidor de ’hormona
juvenil, les al-latostatines 1 i 4 (figura 2) de D. punctata tenen un efecte inhibidor
de les contraccions del tub digestiu d’aquesta espécie. La proctolina, un péptid
miotropic classic en insectes, estimula aquestes contraccions. En D. punctata
Iefecte estimulador induit per 'administracié de proctolina fou contrarestat per
les dues al-latostatines esmentades. En canvi, els mateixos experiments fets sobre
’drgan pulsatil antenari no donaren cap resultat positiu.

QUESTIONS OBERTES I PERSPECTIVES

Quant als lepidopters, els tnics al-latomoduladors identificats corresponen
a M. sexta, i s6n una allatotropina (figura 3A) i una al-latostatina (figura 3B)
peptidiques, que no presenten similituds rellevants amb cap altra familia de
peptids reguladors. L'accié sobre la produccié d’hormona juvenil sembla restrin-
gida a lepidopters (Kataoka et al, 1989; Kramer et al., 1991), perd aquest tipus de
peptids també podria ésser present en dictiopters (P._americana: Venstra i
Hagedorn, 1993) i en mosquits (A. aegypts: Veenstra, 1993). Si aixo és aixi caldra
esbrinar quines s6n les funcions en aquests insectes.

La informaci6 sobre allatostatines en dictiopters, particularment en D.
punctata, és més abundant i més dificil de racionalitzar. A part dels peptids
identificats per meétodes convencionals (figura 2; Woodhead et al. 1989; Pratt et
al., 1989, 1991a), el clonatge del gen ha permés deduir que aquesta espécie té
tretze al- latostatmes diferents (!) (Donly et al, 1993). Es fa dificil esbrinar el

sentit de tal diversitat de productes per a exercir, aparentment, les mateixes
funcions. A més, no sembla que hi hagi compartimentacié en teixits o perfils de
continguts diferents al llarg del temps en les diferents al-latostatines que hom ha
estudiat fins ara en aquest sentit (Yu et al., 1993). D’altra banda, la ubiqiiitat
d’aquests peptids al sistema nervi6s de D. punctata (Stay et al., 1993; Reichwald
et al., 1993) suggereix d’altres funcions, a part de I’accié inhibidora sobre els
corpora allata. Hom ha descrit ja I’accié antimiotropica en el tub digestiu (Lange
et al., 1994). Cal encara explicar el sentit fisioldgic de la preséncia d’al-latostatines
en nombroses irees del sistema nervids central, particularment al gangli cerebral,
que no tenen a veure ni amb els corpora allata n1 amb la musculatura. La hipotesi
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més versemblant és que podrien actuar com a neuromoduladors, a I’estil de les
encefalines. Aixd esta, perd, per demostrar.

El cas del dipter C. vomitoria palesa a bastament que el mateix tipus de
peptid pot tenir funcions bioldgiques diferents. Aqui, les (c)al-latostatines no
inhibeixen ’hormona juvenil (Duve et 4l., 1993) sin6 que semblen implicades en
funcions miotropiques i, potser també, neuromoduladores.

Es clar que la similitud estructural entre les al-latostatines de dictiopters i de
dipters (grups que se situen gairebé als dos extrems de Iescala evolutiva dels
insectes pteriggens) té un sentit filogenetic, i suggereix que aquests péptids
foren una invencié molt precog en els insectes. Després, diferents grups selec-
cionarien diferents funcions per a aquesta mateixa familia de péptids, tot mante-
nint, potser, la funci6 ancestral. En aquest sentit s’escau recordar que la ubiqiitat
d’aquestes al'latostatines en el sistema nervids central (la qual cosa suggereix una
accié neuromoduladora) és un caracter comd a D. punctata i C. vomitoria.

En qualsevol cas, cal reconéixer que és prematur fer gaire especulacié, i que
s’haurien de vestir les hipotesis amb més dades empiriques, sobretot si hom vol
abordar qiiestions evolutives. L'estudi dels gens, que tot just comenga, aportara
sens dubte una informacié valuosa en aquest sentit. Allo que esdevé més clar,
tanmateix, és que, com en qualsevol area de recerca, el nombre d’interrogants
oberts pels nous resultats supera amb escreix el nombre de preguntes que
resolen. En el jove camp dels allatomoduladors, aquesta és una evidencia ben
palesa. Una altra, que se’n deriva, és que queda molta feina, original i engresca-
dora, per fer.
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