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Los insectos constituyen el grupo de animales mas abun-
dante y diverso del planeta, hay cerca de un millén de es-
pecies descritas (mas que todos los demds grupos de
animales juntos). Existen insectos benéficos para el ser
humano y que tienen una enorme importancia econémi-
ca, como las abejas, que son aprovechadas para polinizar
cultivos o por sus productos. Otros insectos han ejercido
un enorme impacto en la historia de la humanidad, como
es el caso del gusano de la seda. Sin embargo, también
existen insectos que son perjudiciales para el ser humano
e impactan en el desarrollo econdémico. Tal es el caso de
insectos plaga de cultivos, como el gusano cogollero del
maiz, las moscas de la frutay los barrenadores de granos
almacenados. Ademas, estan los insectos de importan-
cia médica, ya que transmiten enfermedades. Por ejem-
plo, los mosquitos transmiten malaria, denguey zika; y las
chinches besuconas transmiten el parasito que causa la
enfermedad de Chagas.

Los seres humanos hemos desarrollado métodos de
control de plagas insectiles que van desde el uso de in-
secticidas, de depredadores del insecto plaga, o técni-
cas mas novedosas como la seleccién genética de los
cultivos. Actualmente se ha desarrollado el manejo inte-
grado de plagas, con el que se enfatiza el uso de prac-
ticas preventivas simples y econémicas con la finalidad
de ocasionar el menor dafo posible a las personas y al
medio ambiente. Dentro de este manejo se encuentra el
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Figura 1. Representacion es-
quematica del sistema olfativo
de los insectos.
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control etolégico, que utiliza técnicas que modifican
el comportamiento de los insectos. Basicamente,
consiste en el uso de atrayentes, repelentes o inhibi-
dores quimicos, ya sea de origen natural o sintético
(feromonas, cebos alimenticios, aceites esenciales,
etc.) para controlar las poblaciones de plagas de
importancia econdmica, ya sea médica o agricola.

i{COMO SE APROVECHA EL COMPORTAMIENTO
DE LOS INSECTOS PARA CONTROLARLOS?

Los insectos utilizan un lenguaje quimico para
comunicarse entre ellos o con su entorno; estas
sustancias son llamadas semioquimicos y sirven
ya sea para la busqueda de pareja, para elegir sitios
donde depositar huevos o para las interacciones
con otras especies (Anderson y Newcomb 2017).
Los humanos hemos aprendido a usar el conoci-
miento de estas sustancias para el control de plagas
de importancia agricola y médica.
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El area que se encarga de este estudio se llama
ecologia quimica. Convencionalmente, el método
para descifrar este lenguaje consiste en extraer los
compuestos de los insectos, identificarlos en el la-
boratorio con técnicas especializadas, y comprobar
el proceso por medio de bioensayos, tanto en el
laboratorio como en el campo. Posteriormente, con
las sustancias identificadas se realizan estudios a
escala molecular para entender bioquimicamen-
te como los insectos producen y perciben estos
compuestos. Este proceso suele ser muy largo,
hay casos en los que la caracterizacién de algun
semioquimico ha tardado afos e incluso décadas.
Actualmente, se conoce el proceso bioquimico por
el cual los insectos perciben los semioquimicos,
que involucra a su sistema olfativo.

Estos animales detectan los olores por medio de
sus antenas, donde poseen unas estructuras espe-
cializadas llamadas sensilla (en singular, sensillum),
parecidas a vellos muy delgados. En las sensilla
existen unos diminutos poros por donde los com-
puestos penetran la antena, llegando a proteinas de



Figura 2. Simulacién por computadora del acopla-
miento molecular entre la proteina receptora de olor
OBP69a (en color verde) de Ceratitis capitata, y el
compuesto Trimedlure V (en color morado). Imagen
de creacién propia de los autores.

unién que transportan los compuestos hasta otras

proteinas llamadas receptoras (Figura 1). Esto des-
encadena una serie de impulsos eléctricos en las
neuronas, que se convierten en estimulos nerviosos
y se traducen en una orden en el comportamiento
del insecto (Leal 2017).

{LAS COMPUTADORAS HAN AYUDADO EN ESTE PROCESO?

Como en muchas otras areas del quehacer humano,
las computadoras han facilitado el proceso hacién-
dolo mas rapido y menos costoso. Existe una vasta
cantidad de compuestos quimicos de los cuales no
se conoce si tienen un efecto, o qué tipo de res-
puesta generan en elinsecto (atrayente o repelente).
Un ejemplo son las interacciones de las proteinas
receptoras del olor de Drosophila melanogaster
(la mosca de la fruta) con la feromona, el acetato
de cis-vaccenilo, que solamente es producida por
los machos. Esta feromona provoca dos tipos de
respuesta segun su interaccién sea con machos
o hembras: en los primeros, induce a la agresion;
y en los segundos, provoca la receptividad sexual
(Bentzuretal.,2018). Unamanerarapiday baratade
predecir larespuesta antenal del insecto hacia estos

compuestos es mediante si-
mulaciones por computadora.
Existen programas computa-
cionales que nos permiten ver
las interacciones que ocurren
entre el semioquimico y las
proteinas receptoras.

Ademas, pormedio de es-
tas simulaciones se pueden
identificar los lugares exactos
donde ocurre elacoplamiento
(docking, eninglés) entre los
semioquimicosy los recepto-
res; o sea, se obtiene un mo-
delo aproximado de cémo, en
qué lugar y de qué manera
se unirian estos compuestos
con las proteinas del insecto
(Figura 2).

Asi, es posible disehar compuestos que tengan
mayor afinidad por las proteinas que los propios
semioquimicos. Es decir, podemos fabricar molé-
culas que sean mejores atrayentes o repelentes
que las sustancias naturales, pero con la ventaja
de que también seran amigables con el ambiente.

Otra gran ventaja que nos dan las computado-
ras es el ahorro de tiempo y recursos materiales
y humanos. Por ejemplo, suponiendo que se co-
nocen 1,000 compuestos con uso potencial para
el control de plagas, sin la ayuda de las compu-
tadoras se tendria que evaluar el efecto de cada
uno de los compuestos aplicandolos directamente
a un insecto.

Este proceso tomaria semanas e incluso meses
0 anos, y lo mas probable es que solo algunos
de los compuestos tuvieran un efecto aplicable.
Esto representa un gasto en recursos econémi-
cos, insumos, tiempo y personal capacitado. Por
el contrario, con los programas de acoplamiento se
pueden realizar simulaciones de la interaccion de
los 1,000 compuestos con las proteinas receptoras
del insecto de interés en cuestién de minutos.
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De esta manera se podrian evaluar los 1,000
compuestos en un dia. Una vez que se realiza la
simulacion de los compuestos, se pueden evaluar
los resultados obtenidos y seleccionar aquellos que
tienen mayor afinidad por el receptor. Suponien-
do que, de los 1,000 compuestos, Unicamente 10
tienen mayor afinidad, estos 10 serian los seleccio-
nados para realizar experimentos y evaluar en vivo
la reaccién del insecto al compuesto. Esto daria
como resultado el ahorro de tiempo y recursos,
puesto que, en lugar de evaluar 1,000 compues-
tos, Unicamente se evaluarian los 10 mejores can-
didatos. Hasta hace algunos anos era necesario
el uso de super computadoras para realizar estos
acoplamientos, ahora se pueden realizar con las
computadoras que tenemos en casa.

Una desventaja de esta técnica es que solo nos
brinda informacién de qué compuestos podrian
tener unafuerte unién con las proteinas receptoras
y, por ende, una fuerte actividad antenal, pero no
nos permite saber qué tipo de respuesta conductual
generara en el insecto; es decir, silo atrae, lo repele,
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lo inmoviliza, etc., para lo que todavia se tendrian
que realizar bioensayos. Debido a que aun no se
tienen muchos estudios, no se conoce si los se-
mioquimicos disehados por computadora tendrian
un efecto nocivo en otras especies o en el medio
ambiente. Sin embargo, debemos ser conscientes
de que, al ser moléculas, pueden también generar
problemas si se usan sin medida. Por ejemplo, pue-
den generar el fenébmeno de resistencia o incluso
pueden degradarse en el ambiente y funcionar
COmMo veneno para otras especies.

{COMO SE DISENAN ESTAS SUSTANCIAS?

Algunos de los insectos de importancia econdémicay
médica han sido analizados secuenciando su ADN,
porlo que se conoce cudl es el codigo genético que
permite la sintesis de las proteinas por el organismo.
A partir del conocimiento de estas secuencias y del
uso de algunos programas bioinformaticos, se pue-
derealizar un modelado entercera dimensién de las
estructuras de las proteinas receptoras; es como si
se realizara una maqueta de la proteina por compu-
tadora. Con esto, se puede hacer una simulaciéon



de como interacttian las moléculas con la proteina
receptora. Estos modelos (proteinay semioquimico)
pueden ser visualizados y manipulados mediante
programas computacionales especializados.

Posteriormente, ambos archivos se llevan a un
programa bioinformatico que se encarga de evaluar
todas las posibles interacciones que pueden ocurrir
entre la proteinay el semioquimico (Caballero-Vidal
et al., 2021), de tal manera que pueden elegirse
aquellas conformaciones que muestran mayor afi-
nidad. Estos sonlos compuestos quimicos que vale
la pena probar en vivo con el insecto, por medio
de bioensayos. A este proceso se le ha nombrado
ecologia quimica inversa.
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Recientemente, en México, nuestros grupos de
investigacion (UNAM y MOSCAFRUT) han comen-
zado a trabajar con la elucidacién de atrayentes y
repelentes que simulen a las feromonas de chin-
ches besuconas y moscas de la fruta.

CONCLUSION Y PERSPECTIVAS

Se ha probado que el proceso aqui descrito puede
funcionar para encontrar compuestos que sirvan
para el combate de insectos plaga; de hecho, con
esta metodologia se han descubierto algunos far-
macos para uso humano. El aprovechamiento de las
herramientas computacionales ha abierto nuevas
posibilidades para obtener sustancias que com-
batan plagas, pero que, a su vez, no sean dafinas
para el ser humano ni para el medio ambiente. Es
fundamental que la investigacion cientifica aborde
estos temas que son de interés nacional y mundial.
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