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En los ultimos anos se ha producido un aumento de toma de conciencia sobre la importancia econé-
mica y social de los insectos. Aunque algunos pueden ser perjudiciales ocasionando problemas de
salud pubica o pérdidas econdmicas relacionadas con las plagas en cultivos, muchos son esenciales
en procesos como la polinizacién, ademas de tener aplicaciones como la produccién de biomasa o su
uso como agentes de control bioldgico. Todos estos factores han contribuido a que se produzca un
aumento del nimero de estudios relacionados con el sistema inmune de los insectos, lo cual ha ayu-
dado a conocer el funcionamiento de estos animales. Se han observado similitudes con el sistema in-
mune de los mamiferos, ademas de descubrir la denominada sensibilizacion del sistema inmune (mas
comunmente conocida por su terminologia inglesa “immune priming”), lo que ha provocado que se
rompa con la asuncion de simplicidad que tradicionalmente se les ha asociado. Todo esto ha permitido
la optimizacidon de muchas aplicaciones importantes.

Introduccion

Los insectos representan el grupo mads
grande y diverso de animales de la Tierra
(1), formado por mas de 900.000 especies
(2). Esta gran diversidad ha dado lugar a
que se establezcan una gran variedad de
ordenes diferentes de insectos.

Los insectos son animales invertebrados
pertenecientes al filo de los artrépodos
(3) y subfilo de los hexapodos que po-
seen un cuerpo duro gracias a la cuticula
que presentan en su superficie. El cuer-
po esta dividido en tres zonas bien defi-
nidas: abdomen, térax y cabeza. Poseen
tres pares de patas y un par de antenas; la
inmensa mayoria posee dos pares de alas
cuando se convierten en adultos, aunque
a veces desarrollan Unicamente un par o
ninguno (4). Esta estructura (Figura 1) es
comun a todos los insectos. En relaciéon a
su desarrollo, este grupo animal estd ca-
racterizado por llevar a cabo un proceso

FIGURA 1. Estructura corporal comun de los insectos. EI modelo
tomado en laimagen es una hembra de Drosophila melanogaster.
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de metamorfosis, el cual comienza después de la eclosién del huevo hasta que alcanzan la fase adulta.
La mayoria de los insectos experimentan una metamorfosis completa o transformacién holometabé-
lica. En cada fase de esta transformacién (huevo, larva, pupa y adulto), el insecto presenta una morfo-
logia diferente a la que a la que presentaba en la fase anterior y a la que presentara en la fase adulta
(5). Otros insectos presentan una metamorfosis incompleta o transformacion hemimetabdlica. En este
caso, el huevo eclosiona y da lugar a un insecto en estado de ninfa que pasa por diferentes estados
en los que, normalmente, no sufre grandes cambios fisicos o morfoldégicos; muchas veces tiene una
apariencia similar a la que adquirird, finalmente, en la fase adulta (6).

a. TIPOS DE INSECTOS

Desde una visién antropocéntrica, los insectos se pueden distribuir en numerosas categorias o clases
en funcién del impacto econémico y social que tienen. Algunas de las clases mdas importantes por di-
cho impacto son las clases de las que se va a hablar a continuacién.

Un aumento continuo de la poblacién se traduce en un incremento considerable de la demanda de
alimentos. Esto ha llevado a la necesidad de buscar alternativas sostenibles a los productos obtenidos
mediante la ganaderia tradicional.

La cria de insectos representa muchas ventajas frente a la cria de animales de ganaderia convencio-
nales tal y como se muestra en la Figura 2. Tienen gran valor nutricional por su elevado contenido en
proteinas, grasas, vitaminas y minerales, ademas de su alto porcentaje comestible. Requieren poco

FIGURA 2. Tabla comparativa del impacto econémico y ambiental, e informacién nutricional entre animales de granja
convencionales e insectos. Imagen inspirada en los resultados de (8), (9) y (10). En el interior de un circulo amarillo situado
junto a la imagen de cada animal se indica el porcentaje comestible del mismo. El resto de parametros corresponden al
espacio (metros cuadrados), cantidad de alimento (kilogramos) y cantidad de agua (x-10°) necesario para la cria del animal; la
cantidad de gas CO, que emiten durante su cria; y el porcentaje de proteina que presenta su carne cada 100 gramos.

(RTOTTTG GYSTER K0l Volumen 41 - N° 3 /2022



Inmunoensayo

espacio para su crecimiento y relativamente poca cantidad de agua y alimento. Las emisiones de CO,
son menores en la cria de insectos que en la de animales de granja convencionales. Es importante
tener en cuenta que son omnivoros y pueden crecer utilizando diferentes sustratos. Muchos de ellos
son descomponedores de materia organica muerta, uno de los residuos generados por la actividad
antropogénica. Esto permite la reduccion de los desechos (7).

Los insectos establecen interacciones de diferente naturaleza con las plantas. La principal posiblemen-
te sea la polinizacién y dispersion de las semillas. Un tercio de la produccién global de cultivos destina-
dos al uso humano depende de la polinizacién llevada a cabo por insectos, ademas de ser necesarios
para mantener la propagacion de especies de plantas silvestres importantes o en peligro de extincién
(11). Cabe destacar que las abejas son responsables aproximadamente del 70% de la polinizacién lle-
vada a cabo por insectos (12), siendo las moscas el segundo grupo de polinizadores (13).

Los insectos son capaces de actuar como vectores de algunos agentes inductores de enfermedades
actuando como vehiculos de transmision entre individuos (animales y plantas) sin sufrir ninguna pa-
tologia (14).

Un ejemplo ampliamente estudiado de agentes infecciosos cuya transmision es mediada por artrépo-
dos son los virus arbovirus, entre los cuales se incluyen el virus del dengue, el virus de la fiebre amarilla,
el virus del Nilo occidental, y el virus del zika. Todos ellos son transmitidos por dipteros, perteneciendo
los mas destacables a la familia Culicidae (15). También tienen un impacto importante algunos parasi-
tos, como el parasito causante de la enfermedad de la malaria (16).

Los insectos pueden establecer diferentes interacciones entre ellos. En base a ellas se pueden estable-
cer, entre otros, dos tipos de insectos: parasitoides y depredadores. Ambos se caracterizan por causar
la muerte de otros insectos, por lo que se pueden utilizar como agentes de control bioldgico.

Los insectos parasitoides son aquellos cuyas larvas se desarrollan a expensas de una alimentacién a
base del cuerpo de un hospedador introduciéndose en el cuerpo del mismo. Se estima que existen
entre medio millén y dos millones de especies de insectos parasitoides dispersados por ambientes te-
rrestres y acuaticos, mayoritariamente moscas y avispas (17). Por otro lado, los insectos depredadores
se alimentan a base de otros insectos, pero sin introducirse en su interior (18).

Los insectos también resultan la causa de importantes pérdidas de cultivos traducidas en pérdidas
econdmicas. Los responsables son los denominados insectos fitéfagos, insectos plaga, los cuales utili-
zan determinadas plantas como base de su alimentacion (19). Aunque este apartado se focaliza en las
plagas relacionadas con los cultivos, existen plagas urbanas causadas por insectos sinantrépicos como
moscas o cucarachas que habitan en ecosistemas urbanos aprovechando los desechos generados por
los humanos como fuente de alimentacién y/o reproduccion. Estos transmiten patégenos general-
mente por transmisién y dispersion mecanica mediada por el exosqueleto o por la regurgitacién y
representan un problema mayoritariamente de salud publica (20).

Por las grandes pérdidas que suponen estos insectos fitéfagos es necesario realizar un control ade-
cuado sobre ellos. No obstante, los métodos tradicionales como el uso de insecticidas quimicos su-
ponen un aumento de la contaminacién, por lo que actualmente se esta trabajando en alternativas
ecoldgicas que ayuden a llevar a cabo este control de una forma eficiente sin impactar sobre el medio
ambiente (19, 21).
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FIGURA 3. Comparaciéon del esquema general del sistema inmune de mamiferos e insectos.

Generalidades del sistema inmune de los insectos

Hasta hace relativamente pocos afnos, la informacién que se tenia sobre el sistema de los insectos con-
figuraba un esquema muy simple. Este esquema ha ido haciéndose mas complejo y se ha observado
que existe una similitud entre el sistema inmune de los insectos y el de los mamiferos, siendo los se-
gundos considerados los animales mas evolucionados y por consiguiente mas complejos.

El sistema inmune tanto de insectos como de mamiferos basa su accién en la activacién de diferen-
tes respuestas cada vez mas complejas que se activan de forma secuencial cuando una respuesta es
insuficiente para frenar la accion del agente patdgeno. Insectos y mamiferos comparten tres de estas
respuestas, como se observa en la Figura 3: barreras fisico-quimicas, respuesta innata y sensibilizacion
del sistema inmune. Ademas, los mamiferos poseen una ultima respuesta especifica denominada res-
puesta adaptativa, hasta ahora desconocida en insectos. Se basa en el reconocimiento especifico del
antigeno por parte de los linfocitos B y T, los cuales se activan y se diferencian en células efectoras que
dan lugar a los anticuerpos especificos (22).

Se trata de la primera linea de defensa de la que consta el sistema inmune tanto de mamiferos como
de insectos. En mamiferos las tres barreras fisicas principales son piel, sangre y mucosas. Los insectos
presentan cuticula, hemolinfa y matriz peritrofica, analogas respectivamente a las tres barreras men-
cionadas en mamiferos (23).

Cuando el antigeno consigue atravesar las barreras fisico-quimicas, el sistema inmune activa la res-
puesta innata, una respuesta inespecifica que trata de eliminar al antigeno independientemente de
cual sea su naturaleza (23), aunque a partir de este punto el texto se va a enfocar en la respuesta a
patdgenos (agentes capaces de causar enfermedades a su huésped). Las defensas del sistema inmu-
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ne innato poseen receptores de reconocimiento de patrones de patégenos (PRRs, del inglés “Pattern
Recognition Receptor”) que se activan tras reconocer los patrones moleculares asociados a patégenos
(PAMPs, del inglés “Pathogen-associated molecular patterns”). La ubicaciéon de estos PRRs es diversa,
aunque tanto en mamiferos como en insectos se han encontrado en los receptores tipo Toll (TLRs, del
inglés “Toll Like Receptors”). La activacion de los PRRs desencadena la activacién de las respuestas
propias de la respuesta innata (24).

Aunque muchos de los procesos que forman parte de la respuesta innata son comunes en insectos y
mamiferos, existe una diferencia importante. En mamiferos la activacion de estos procesos se basa en
el proceso de inflamacién, que provoca la migracién de células y moléculas del sistema inmune que
inician procesos como la fagocitosis, producciéon de enzimas liticos, generacion de especies reactivas
del oxigeno (ROS, del inglés “Reactive Oxygen Species”), sintesis de péptidos con actividad antimicro-
biana (AMPs, del inglés “Antimicrobial Peptides”), accion del enzima dxido nitrico sintetasa (NOS, del
inglés “Nitric Oxide Synthetase”). Mientras, en insectos la respuesta innata se encuentra dividida en
respuesta celular (fagocitosis, nodulacién y encapsulacién) y respuesta humoral [melanizacién y siste-
ma profenoloxidasa (ProPO, del inglés “Prophenoloxydase System”), produccidn de AMPs, generacién
de especies ROS (25), generacién de especies reactivas de nitrégeno (NRS, del inglés “Nitrogen Reac-
tive Species”), la accion del enzima NOS, la coagulacién y dos rutas inmunoldgicas: ruta TOLL y la ruta
de sefalizacién de la deficiencia inmune (IMD, del inglés “Immune Deficiency Signaling Pathway”) (24).

i. Fagocitosis, nodulacion y encapsulacion

Los procesos de la respuesta innata celular son llevados a cabo por los diferentes tipos de hemoci-
tos (granulocito, esferulocito, oenocito, adipohemocito, coagulocito, plasmatocito), células que se en-
cuentran en circulacién en la hemolinfa del insecto y que provienen de la diferenciacién de una célula
inicial denominada prohemocito. Los hemocitos que intervienen mayoritariamente en estos procesos
son los plasmatocitos y granulocitos (24), ya que son los Unicos que se adhieren a moléculas extrafnas
y patégenas (26), aunque también son importantes los oenocitos.

La fagocitosis consiste en el engullimiento de agentes invasores pequefios mediante hemocitos de
forma individual (27). Se inicia cuando un cuerpo extrafio es reconocido como tal y diferentes protei-
nas de la membrana plasmatica de los hemocitos se unen a ella. El cuerpo extrafio queda envuelto en
un fagosoma, el cual se fusiona con un lisosoma que contiene enzimas hidroliticas capaces de digerir
el patédgeno (28). Ademas, el hemocito produce ROS y NRS, téxicos para el patégeno y, capaces de
desencadenar la respuesta humoral (26).

La nodulacién y encapsulacion actian de manera conjunta contra grupos de patégenos o patégenos
grandes que no pueden ser eliminados por un hemocito de forma individual. Se inicia en los primeros
minutos después de la penetracién del patégeno en la hemolinfa. Se basa en la formacién de una
capsula, proceso que tarda entre 2 y 24 horas en funcién del insecto. No obstante, se considera que la
capsula esta formada por completo a las 72 horas (27). Cuando el patégeno es reconocido por los PRRs,
diferentes tipos de hemocitos se adhieren siguiendo un patrén de agregacién que es diferente en fun-
cion del tipo de insecto. Fenotipicamente se observa una capsula proteica oscura en cuyo interior se
encuentra el patégeno invasor (29).

ii. Melanizacion

Uno de los procesos mas importantes en el sistema inmune de los insectos es la melanizacidn. Este
proceso se desencadena a partir de la activacién del sistema profenoloxidasa (ProPO) (Figura 4). La
enzima ProPO requiere de una activacion proteolitica llevada a cabo por la proteasa activadora de
la proPO (PAP, del inglés “prophenoloxidase-activating protease”). PAP se encuentra inicialmente in-
activa (pro-PAP), ademas de estar inhibida por la proteina Spn27. Cuando se requiere del proceso de
melanizacion se sintetiza un inhibidor de Spn27 (26) y una inmunoproteina media la activaciéon de PAP
(30). PAP activa a ProPO y se inicia una cascada que finaliza con la produccién de melanina (31) junto
con otras proteina que forman una vaina capaz de asfixiar y matar al patégeno gracias a compuestos

toxicos que produce (26).
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FIGURA 4. Esquema del sistema profenoloxidasa (ProPO) en insectos.

iii. Produccion de péptidos antimicrobianos (AMPs)

Los péptidos con actividad antimicrobiana no son exclusivos de insectos, sino que estan también pre-
sentes en plantas y otros animales. Basan su mecanismo de accién en el ataque a la membrana celular
del patégeno (23). Los AMPs son polimeros simples, péptidos cortos con una estructura secundaria
anfipatica en la que los aminoacidos hidrofilicos e hidrofébicos quedan espacialmente separados, ad-
quiriendo una carga neta catiénica. Las membranas de las bacterias tienen una carga neta negativa, de
forma que los AMPs son atraidos electrostaticamente hacia la membrana bacteriana, se abren camino
hacia el interior de la célula bacteriana formando poros y causando su lisis y muerte (32).

iv. Enzima oxido nitrico sintetasa (NOS)

El papel de esta enzima se ha podido describir en insectos gracias a la conservaciéon que se ha obser-
vado con los mamiferos, aunque el peso de su accién en mamiferos es bajo. En insectos, la enzima
NOS interviene en la degradacion de patégenos en el interior de la vacuola sintetizando 6xido nitrico
(NO), capaz de pasar al interior de la vacuola por la membrana vacuolar y cooperar con otras molécu-
las como el oxigeno (O,), anion superdxido (O,), anion peroxinitrito (ONOO"), perdxido de hidrogeno
(H,0,), grupo hidroxilo (OH) y acido hipocloroso (HOCI) (Figura 5) (24).

FIGURA 5. Esquema del papel de la éxido nitrico sintetasa (NOS) en la degradacion de patédgenos en el interior de la vacuola.
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v. Coagulacién

El proceso de coagulacién y su similitud con la coagulacién en mamiferos estda muy bien descrita,
aunque en mamiferos forma parte de la respuesta adaptativa. La coagulacién induce la formacion
de complejos insolubles matriz-codgulo en el sistema circulatorio. En insectos el proceso se inicia
con la desgranulacion de plasmatocitos, segregando granulocitos activos. Los granulocitos junto
con otras proteinas plasmaticas y la melanina generada por el sistema ProPO llevan a cabo la coa-
gulacién (31).

vi. Rutas Toll e IMD

Se trata de dos rutas inmunolégicamente muy importantes en insectos. La ruta Toll se inicia con la
activacion de un receptor tipo Toll que es comun entre mamiferos e insectos. Al descubrir que el re-
ceptor Toll en insectos (el cual interviene en la formacién del eje dorso-ventral) (33) y el receptor Toll
tipo 4 de mamiferos (activacion de la ruta inmune del factor nuclear potenciador de las cadenas ligeras
kappa de las células B activadas (NF-KB, del inglés “Nuclear Factor Kappa-light-chain-enhancer of ac-
tivated B cells)) presentan una elevada similitud se pensé que el receptor Toll en insectos podria tener
algun papel en el sistema inmune de éstos. Se descubrié entonces que este receptor Toll en insectos
se activa al reconocer proteinas de reconocimiento del peptidoglicano bacteriano activas (PGRPs, del
inglés “peptidoglycan recognition proteins”), iniciando una cascada que finaliza con la activacién de la
transcripcién de los genes envueltos en la produccién de AMPs que actian mayoritariamente frente a
bacterias Gram-positivas (31). Esta ruta Toll se relaciona con el sistema inmune de los mamiferos si se
estudia la activacién del receptor Toll tipo 4, la cual desencadena la activaciéon de dos rutas inmunes:
la ruta quinasas c-Jun N-terminal y la ruta NF-KB, cuyas respuestas incluye, entre otros procesos, la
producciéon de AMPs antibacterianos.

Por otro lado, la ruta IMD se inicia en insectos por la unién del peptidoglicano bacteriano a las PGRPs.
Esto conlleva a el reclutamiento de un dominio de muerte celular (IMD), una proteina adaptadora
(dFADD) y una caspasa (DREED). Esto inicia una cascada que finaliza con la activacién de la transcrip-
cién de los genes envueltos en la produccién de AMPs que actian mayoritariamente frente a bacterias
Gram-negativas y hongos, ademas de inducir la apoptosis (un tipo de muerte celular programada). De
una manera analoga, en mamiferos se activa la ruta de la necrosis tumoral a (TNF-q, del inglés “Tumor
Necrosis Factor-a”) por la unién del factor TNF-a al receptor del factor de necrosis de tumor R1. Su ac-
tivacién induce el reclutamiento de RIP-1, FADD y la caspasa 8, homélogos a IMD, dFADD y DREED de
insectos. Se inicia una cascada que finaliza con la activacién de la transcripcidon de genes envueltos en
la apoptosis y la produccién de moléculas propias de la respuesta inmune (33, 31).

Hace aproximadamente una década, se descubrié la denominada sensibilizacién del sistema inmune
en insectos, sobre la que se ha avanzado considerablemente durante los ultimos afos, aunque toda-
via se encuentra en investigacion. Esta es una respuesta que se basa en que, tras un primer contacto
(en inglés, “priming”), tienen lugar cambios en los pardametros que forman parte de los procesos de la
respuesta innata del insecto. Esto causa que su sistema inmune se encuentre en un estado de alerta o
prevencién para un contacto posterior (en inglés, “challenge”), ya sea con el mismo agente o con otro,
dependiendo del caso (29). La sensibilizacién del sistema inmune ha demostrado aumentar la super-
vivencia de los insectos en muchos casos. Se pueden estudiar diferentes ejemplos. Se ve una tasa de
supervivencia mayor en exposiciones posteriores al someter previamente a diferentes insectos a un
primer contacto con Bacillus thuringiensis, Staphylococcus aureus o Escherichia coli, pero no se obtie-
ne el mismo resultado tras un primer contacto con Serratia entomophila (34). Si se somete a Galleria
mellonella a un primer contacto con el hongo letal para este insecto Candida albicans el insecto consi-
gue sobrevivir en contactos posteriores con dicho hongo (35). Si se somete a un primer contacto a la
oruga Manduca sexta con una cepa no patogénica de E. coli el insecto queda protegido en contactos
posteriores frente a la bacteria Photorhabdus luminiscens (36). Se observa como el patrén es diferente
en funcién del insecto y del agente inductor de la respuesta, pero todos los casos tienen en comun un
aumento de la supervivencia del insecto tras un primer contacto.
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Sin embargo, no todos los insectos poseen esta respuesta ni todos los patdégenos son capaces de indu-
cirla. Un ejemplo de insectos que carecen de sensibilizacién del sistema inmune es el de los insectos
que tienen forma de vida colonial, aunque no se cumple de forma universal (37). El hecho de que estos
insectos carezcan de este mecanismo de defensa parece deberse a que poseen otros mecanismos que
eliminan la necesidad de presentar una respuesta inmune individual prolongada en el tiempo, como
defensas colectivas que impiden la dispersién del patégeno a través de la colonia. Ademas, el coste
energético de la sensibilizacién del sistema inmune es elevado, por lo que la intensidad de la respuesta
sera proporcional a su necesidad y, por tanto, a la peligrosidad de la infeccién (35). Es importante no
confundir esta respuesta con la respuesta adaptativa de mamiferos, ya que no se presenta sus carac-
teristicas esenciales: especificidad (no se ha encontrado un patrén actualmente) (34, 36), duracién a
largo plazo (la duracion media es de 14 dias) (29) y respuesta inmune bifésica (este patrén solo se ha
visto en la produccion de AMPs y no en todos los casos) (38).

Generalmente, el efecto de la sensibilizacion del sistema inmune se caracteriza mediante medidas
sobre los cambios que sufren los parametros propios de los procesos de la respuesta innata después
de un primer contacto con un agente inductor de la sensibilizacion del sistema inmune: densidad de
hemocitos (relacién con la fagocitosis) (29, 35, 36, 34), produccion de AMPs (34), encapsulaciéon (29) y
melanizacién (38) principalmente, ademas de la activacién de las rutas Toll e IMD.

En relacién a las rutas Toll e IMD se observa una activacion general de ambas rutas tras someter a los
insectos a un primer contacto (39). El buen funcionamiento de la ruta Toll parece necesario para que el
efecto del primer contacto tenga lugar, ya que mutantes de componentes clave de esta ruta no mani-
fiestan los beneficios de esta respuesta (38). Esto ha sido respaldado por otro estudio en el que se so-
metié a mutantes de D. melanogaster para diferentes elementos inmunes clave a diferentes contactos
previos con S. penumoniae (36). Es posible comparar estos resultados con la regulacién de la expresion
génica de los genes envueltos en las rutas Toll e IMD. Al someter a un insecto a un primer contacto con
un agente inductivo de la sensibilizacion del sistema inmune (cepa Btt de B. thuringiensis) no se obser-
van diferencias significativas en la regulacién de los genes envueltos en la ruta IMD respecto al mismo
insecto sometido a un primer contacto con un agente no inductivo (cepa Bt407 de B. thuringiensis).
Sin embargo, si se encuentran diferencias significativas en la regulacién de los elementos que forman
parte de la ruta Toll. Esto parece indicar que existen determinados elementos de la ruta Toll que son ac-
tivados especificamente durante la sensibilizacion del sistema inmune (contacto previo con un agente
inductivo), posiblemente genes especificos clave para eliminar al patégeno (39).

Por el elevado coste metabdlico de la sensibilizacion del sistema inmune, desarrollar esta respuesta
tiene consecuencias en la vida del insecto. Lo interesante es que estas consecuencias se plasman en la
reproduccioén de la descendencia, no en la del propio insecto.

Dichas consecuencias quedan plasmadas mediante la reduccién del tiempo util de reproduccion de
los descendientes cuyos progenitores han desarrollado la sensibilizacion del sistema inmune (40).
Ademas, el tiempo de desarrollo larvario de dichos descendientes se ve aumentado respecto al tiem-
po de desarrollo larvario de insectos control. No obstante, el peso final del insecto tras la eclosion del
huevo no varia (41).

i. Factores que influyen en la activacion de la sensibilizacion del sistema inmune

Inicialmente, es interesante destacar que la inanicion no influye en el desarrollo de la sensibilizacion
del sistema inmune, a diferencia de lo esperado en base a la premisa del elevado coste energético y
metabolico de la misma (40). Esto no le resta importancia a los numerosos factores que si influyen en
la intensidad y el desarrollo de la respuesta. Una dosis elevada, pero subletal del agente inductor de
la respuesta utilizado en el primer contacto dara lugar a una respuesta mas intensa y, por tanto, mas
duradera en el tiempo. Esto se debe a la proporcionalidad entre la peligrosidad de la infeccion y necesi-
dad de una respuesta inmuney la intensidad de la sensibilizacion del sistema inmune (35, 29). Ademas,
al ser limitada la duracion de esta respuesta, la proteccién del insecto en una exposicién posterior sera
mayor cuanto menor sea el intervalo temporal entre el contacto previo y dicha exposicién.

Por otro lado, si se focaliza el estudio en las bacterias como agentes inductores de la respuesta, se
observa una mejor respuesta al utilizar bacterias Gram-positivas frente Gram-negativas y entomopa-
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tégenas frente no entomopatdgenas. Esto se debe a que, en ambos casos, se trata de bacterias que
son mas amenazantes, y al representar un mayor peligro para la vida del insecto, la intensidad de la
respuesta sera mayor (34).

La microbiota del insecto es otro punto interesante. Aunque es compleja de estudiar, en base a los re-
sultados de estudios basados en la administracidn de antibiéticos a los insectos antes y después tanto
del contacto previo como de la exposicién, se ha determinado que la presencia de la microbiota propia
del insecto favorece el adecuado desarrollo de la sensibilizacion del sistema inmune (38, 39).

ii. Sensibilizacion del sistema inmune transgeneracional

La sensibilizacién del sistema inmune transgeneracional (mds conocido por su término inglés transge-
nerational immune priming, TglP) hace referencia al hecho de que la descendencia cuyos progenitores
han sido sometidos a un primer contacto con un patégeno adquieren determinada proteccién y re-
sistencia frente a exposiciones con patégenos tras su nacimiento. Esta respuesta la pueden desarrollar
tanto en fase huevo, como larva o adulta. La proteccion puede ser transferida tanto del progenitor
macho como de la hembra (38). Por ejemplo, al someter a Tenebrio molitor a un primer contacto con
el entomopatdégeno Metarhizium anisopliae, las hembras ponen huevos que presentan una actividad
antimicrobiana mayor que los huevos control. Ademas, esos mismos descendientes, cuando llegan a
su estado adulto, presentan una densidad de hemocitos mas elevada que los adultos control (34).

El mecanismo molecular que se encuentra detras de este proceso no esta claro, aunque se proponen
algunas posibles explicaciones: 1) se transportan algunos de los componentes de la membrana del
patogeno inductor de la respuesta por parte de la hembra al huevo, observado experimentalmente en
Apis mellifera o Spodoptera exigua; 2) se transfieren sustancias presentes en el fluido seminal capaces
de inducir esta respuesta en la descendencia, observado experimentalmente mediante genes repor-
teros; 3) cambios epigenéticos durante la formacién del embrién, no observado experimentalmente
(38).

Al igual que en la sensibilizacion del sistema inmune, en la sensibilizacion del sistema inmune trans-
generacional no se puede establecer un patrén concreto de especificidad (34). Otra incognita es el
numero de generaciones que puede perdurar este efecto, hecho que depende de la especie de insecto
(38, 41). Comparte con la sensibilizacion del sistema inmune dos aspectos: a) se utilizan los parame-
tros de los procesos propios de la respuesta innata para medir la respuesta, ya que son los que sufren
cambios significativos; b) el hecho de desarrollar una mejor respuesta al utilizar en el contacto previo
del progenitor una bacteria Gram-positiva y/o entomopatdgena. Por otro lado, se observa una adqui-
sicién mayor de proteccion por parte de los machos que de las hembras por su mayor peso y su mayor
nivel de defensas (34, 36).

Conclusiones

El funcionamiento del sistema inmune de los insectos no puede establecerse bajo la premisa de simpli-
cidad a la que fue sujeto inicialmente. Los avances logrados sobre el conocimiento del sistema inmune
de estos animales en las Ultimas décadas son muchos, destacando entre ellos los relacionados con el
descubrimiento de la sensibilizacidon del sistema inmune transgeneracional, una respuesta que posi-
bilita a los insectos aumentar su supervivencia tras sufrir contactos previos con elementos inductores
de su sistema inmune. Esta es una respuesta compleja que todavia se encuentra en investigacion. En
base a estos conocimientos se pueden encontrar multiples aplicaciones que destacan aiin mas la im-
portancia de los insectos, como por ejemplo la optimizacién de la cria masiva de insectos beneficiosos
mediante la mejora de su respuesta inmune; o, por el contrario, la mejora de las técnicas de control de
insectos mediante el desarrollo de técnicas especificas que permitan prever la respuesta del insecto.
Con todo esto, los insectos son un grupo ampliamente diverso y complejo, con un gran impacto social
y econémico, sobre el cual es conveniente tener un amplio conocimiento por las multiples aplicacio-
nes en las que se pueden emplear.
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