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Los insectos son el grupo mas exitoso y diverso del reino animal. Una caracteristica que podria
contribuir a su éxito es su exoesqueleto (también conocido como cuticula), que los protege y evita su
desecacion. Sin embargo, su estructura rigida limita su crecimiento y, para crecer, el insecto debe
mudar periddicamente. Durante este proceso, el insecto secreta una nueva cuticula y desecha la
del estadio anterior mediante el comportamiento innato y vital llamado ecdisis. Este comportamiento
estd controlado a través de la accidon secuencial y compleja de varias hormonas y neuropéptidos,
incluyendo la Ecdysis Triggering Hormone (ETH) y la Eclosion Hormone (EH), que actuan sobre sistema
nervioso central (CNS).

En este estudio, nos centramos en el papel de EH en la ecdisis, identificando los blancos de EH y
determinando su funcidn en el control de la ecdisis. Se cree que el receptor de EH (EHR) esta
codificado por el gen CG10738 de la mosca del vinagre, Drosophila. Aqui mostramos que las células
epitraqueales (que expresan ETH y son blancos directos de EH) también expresan CG10738.
Ademas, los mutantes de CG10738 no liberan ETH en respuesta a estimulo in vitro con EH sintético,
lo que demuestra que este gen codifica para el receptor de EH.

Utilizando inmunocitoquimica en combinacién con EHR-GAL4 vy los hemidrivers "split”-GAL4,
encontramos que EHR y ETHR (receptor de ETH) se co-expresan en neuronas que también
expresan los neuropeptidos EH, CCAP (péptido cardiaco crustaceo), kinina, FMRFamidas, MIPs
(péptidos mioinhibidores) y bursicon, que se sabe que participan en el control de la ecdisis.
Ademas, EHR también se expresa en motoneuronas y en muchas otras neuronas cuya identidad y
funcién en la ecdisis son desconocidas.

Para elucidar el papel de las células que expresan EHR, analizamos las consecuencias de su ablacién
o silenciamiento en diferentes etapas de desarrollo utilizando UAS-reaper y UAS-

2xKir2.1, respectivamente. Encontramos que ambas manipulaciones provocaron fallos en la ecdisis
larval, similares al fenotipo de los mutantes de Eh y ehr. También observamos fallos en la ecdisis en la
etapa de pupa y en la eclosion. Curiosamente, la activacidon de todas las células EHR en la eclosién
utilizando UAS-TrpAl1 también provocé fallos en la ecdisis, quedando las moscas atrapadas dentro
del pupario. Luego, interrumpimos la expresion del gen CG10738 en subconjuntos de células que
expresan EHR utilizando un RNAi especifico y encontramos que la expresién de EHR en células que
también expresan la proteina dimmed, sinaptobrevina neuronal, breathless, eth o amontillado es
necesaria para el éxito del comportamiento de la ecdisis las diferentes etapas. Ademas observamos
gue algunas neuronas sensoriales requerian la expresion de EHR exclusivamente para la ecdisis pupal
pero no asi para otras ecdisis.

Finalmente, evaluamos el patron de actividad neuronal de los blancos de EH utilizando el sensor de
calcio GCaMP. Al estimular exégenamente la ecdisis en preparaciones ex vivo del sistema nervioso
central utilizando ETH sintético, pudimos observar que, aunque todas las neuronas fueron
expuestas a este neuropéptido simultdneamente, diferentes subgrupos de células que expresan
EHR respondieron en momentos diferentes con patrones de actividad especificos, lo que demuestra
la complejidad de este comportamiento.

Estos resultados sugieren en conjunto que las células blanco de EH son necesarias vy
desempenan un rol critico durante este complejo comportamiento de la ecdisis en Drosophila.
Ademads, esta investigacién contribuye a la comprensidn de como los neuropéptidos actlan y
controlan los comportamientos animales.
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