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de 91 acides aminés, la B-lipotropine.
Le fragment « 61-65» (tyrosine-glycine-
glycine-phénylalanine-méthionine), et
un autre pentapeptide, n'en différant
que par un seul acide aminé, la leu-
cine & la place de la méthionine, ont
été baptisés enképhalines (Leu-enké-
phaline et Met-enképhaline). Tous ces
peptides possédent, a8 des degrés plus
ou moins grands, les propriétés de la
morphine analgésie, inhibition des
contractions de l'iléon de cobaye et
du vaisseau déférent de souris, dépla-
cement de la liaison de la naloxone
tritiée (un antagoniste de la morphine)
sur des membranes cellulaires de cer-
veau.

Les travaux de Hughes et son équi-
pe, qui viennent d'étre publiés, portent
sur l'activitt de toute une série de
peptides (les endorphines, et plusieurs
analogues de la Met-enképhaline) dans
deux tests pharmacologiques (inhibi-
tion des contractions de liléon de
cobaye et du vaisseau déférent de
souris) et dans deux tests biochimi-
ques (déplacement de la liaison de
naloxone tritiée et de celle de Leu-
enképhaline tritiée dans le cerveau de
cobaye).

L'originalité de ce travail est dou-
ble. Tout d’abord ces chercheurs ont
utilisé des molécules présentes natu-
rellement dans l'organisme — et l'on
peut s’attendre & ce que ces molé-
cules aient des propriétés différentes
de celles des drogues synthétiques.
D'autre part, ils ont comparé les acti-
vités de ces produits, & la fois sur
des organes périphériques et dans le
systéme nerveux central.

Les résultats non seulement confir-
ment la multiplicité des récepteurs
morphiniques, dans l'iléon et le vais-
seau déférent, mais également réve-
lent que la population en récepteurs
morphiniques dans le ‘cerveau est éga-
lement hétérogéne. De maniére géné-
rale, les peptides morphinomimétiques
sont plus actifs sur le vaisseau défé-
rent que sur I'léon et plus puissants
pour déplacer la liaison de Leu-enké-
phaline que celle de naloxone, dans
le cerveau. La morphine présente dans
ces tests des spécificités exactement
inverses, Il faut donc conclure que
les récepteurs reconnus par les endor-
phines ne correspondent pas parfaite-
ment & ceux reconnus par la morphine,
Dans ces conditions, la question se
pose de savoir quels sont les récep-
teurs sur lesquels se lient les endor-
phines.

Pour résoudre ce probleme, I'équipe
de Hughes a employé une méthode
particulierement élégante. li faut sa-
voir qu'un récepteur est en général
reconnu par deux types de drogues :
les «agonistes» qui induisent les
effets physiologiques correspondant au
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récepteur en question (la morphine,
par exemple, est agoniste pour le
récepteur morphinique,. et la dopamine
'est pour le ‘récepteur dopaminergi-
que) ; les « antagonistes », qui se lient
a la place des agonistes sur leur
récepteur, et bloquent les effets phy-
siologiques de l'agoniste (la naloxone
pour le récepteur morphinique et le
halopéridol pour le récepteur dopami-
nergique). Le principe de la méthode
utilisée par ces chercheurs est la
comparaison des propriétés d'inhibi-
tion des effets des endorphines par
deux drogues antagonistes, l'une- des
récepteurs u, et I'autre des récepteurs
p et x%, sur l'iléon et le vaisseau défé-
rent.

Une analyse détaillée des résultats
montre que, si les endorphines sem-
blent bien reconnaitre le récepteur
morphinique de type p dans liléon,
par contre, elles ne reconnaissent ni
le récepteur de type u ni le récepteur
de type % dans le vaisseau déférent.

Hughes et son équipe ont donc pos-
tulé l'existence dans cet organe d'un
autre type de récepteur morphinique,
le récepteur 8, qui jusqu'a présent
semble impliqué uniquement dans l'ac-
tion des endorphines.

Le role physiologique des
endorphines.

Contrairement a tous les autres pep-
tides étudiés par cette équipe de cher-
cheurs, la fB-endorphine, le peptide
morphinomimétique naturel qui pos-
séde la pius longue chaine d’acides
aminés, a la méme activité dans les
deux tests pharmacologiques, et la
méme aptitude a déplacer la liaison
de la naloxone et celle de la Leu-
enképhaline, sur des membranes neu-
ronales de cerveau. Tout se passe
comme si les enképhalines avaient un
réle beaucoup plus spécialisé vis-a-vis
des différents récepteurs morphiniques
que la f-endorphine. Hughes et son
équipe suggérent que les enképhalines
seraient uniquement impliquées. dans
la transmission synaptique. En fait,
I'analgésie extrémement fugace provo-
quée par ces peptides correspond
trés bien a ce que l'on peut attendre
d'un neuromédiateur, qui disparait tou-
jours trés vite de la fente synaptique.
La f-endorphine pourrait avoir des
actions hormonales, d’une nature en-
core inconnue, beaucoup plus dura-
bles. Cette hypothése d’'une action
distincte des enképhalines et de la
B-endorphine est particuliérement in-
téressante quand on sait qu’'une des
grandes questions qui se posent ac-
tuellement aux biochimistes est de
savoir si la f3-endorphine est le pré-
curseur des enképhalines.

Bernard Ma/froy -Camine.
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L’onchocercose, ou « cécité des ri-
vieres », est I'une des plus curieuses
endémies tropicales transmises par
vecteur. (M Ce fait s’est trouvé récem-
ment de nouveau vérifié sur le plan
entomologique, puisque le moucheron
vecteur, Simulium damnosum, une si-
mulie longtemps considérée comme

une espéce unique, est en réalité un .

complexe d’au moins vingt-cing .cdté-
gories distinguées par une analyse
cytologique (2 en Afrique orientale et
occidentale ; dans cette derniére sous-
région, huit d’entre elles ont été éle-
vées au rang d’espéces, ® et il faut
ajouter deux espéces d’Afrigue centrale
{Zaire) décrites selon les critéres mor-
phologiques traditionnels. (4

L'étude cytotaxonomique, réalisée sur
les chromosomes polyténes (géants)
des glandes salivaires des larves, a
permis de séparer ces catégories cyto-
logiques considérées alors comme
étant macro-morphologiquement iden-
tiques. Actuellement, des travaux plus
approfondis, utilisant notamment le
microscope électronique a balayage, (%
ont permis de meitre en évidence de
nettes différences morphologiques en-
tre certaines de ces «espéces ju-
melles ». D’autre part, il existe aussi
des différences significatives dans les
organes génitaux des males et les
iso-enzymes des femelles, qui sont en
cours d’étude a I'Institut de recherche
sur Ponchocercose de Bouaké (Cote
d'lvoire). En outre, on vient de montrer
que la bio-écologie et le pouvoir vec-
teur différent également, ce qui pré-
sente des conséquences importantes
dans la lutte contre I'onchocercose. (4

La nomenclature spécifique des huit
espéces décrites sur une base cyio-
taxonomique a été trés récemment
contestée, 7 et bien qu'elle ait été
officiellement retenue (Colloque sur
les complexes d’espéces d'insectes
d'importance médicale, Genéve, no-
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est en fait toujours problématique pour
% s d'entre elles. s@é%mm@a
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Dans certaines régions tropicales,

la « cécité des riviéres » atteint plus de 75 %
des habitants et cause le dépeuplement

de nombreuses vallées fertiles.

Simulium damnosum, la mouche vectrice de I'onchocercose, ou cécité des riviéres (fig. 1, une femelle) et ses larves qui vivent
dans les cours d’eau (fig. 2). Les simulies infectieuses inoculent a3 'nomme un parasite, Onchocerca volvulus, qui, aprés
reproduction chez son hote, cause la perte d'acuité visuelle caractéristique de [Ionchocercose.

Un moucheron noir
qui porte bien son nom.

Le Simulium damnosum s.l. (au sens
large) est un minuscule moucheron
noir- de quelques millimétres dont les
larves vivent fixées sur des supports
immergés dans les cours d'eau ra-
pides, filtrant I'eau courante pour en
retenir les particules alimentaires. Ces
simulies ont une importance socio-
économique considérable par l'aspect
tragique, débilitant ou incapacitant de
la maladie qu'elles transmettent. L'aire
d’extension de l'onchocercose humaine
couvre le continent africain, du Séné-
gal au Soudan et a I'Ethiopie au nord,
de [*Angola & la Tanzanie au sud.
L'agent de cette maladie est une
filaire : Onchocerca volvulus, dont les
larves sont inoculées a I'homme lors
de la piglire d'une simulie infectieuse.
Ces larves ne se multiplient pas : elles
donnent chacune . un ver méle ou
femelle unique qui atteint sa maturité
reproductive en un an ou moins et
peuvent vivre une quinzaine d'années.
Ces vers des deux sexes se rassem-
blent en petits nombres dans des
nodules fibreux, ol les femelles vivi-
pares fécondées émettent de grandes
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quantités de larves qui envahissent la
peau et peuvent vivre trente mois au
maximum. Ce sont ces larves qui sont
responsables de la perte de l'acuité
visuelle, par les lésions qu'elles occa-
sionnent au niveau du globe oculaire.
Le cycle est bouclé par I'ingestion de
ces larves par une simulie, qui devien-
dra infectante en sept jours en
moyenne.

En Afrique occidentale, cette fila-
riose est beaucoup plus grave en zone
de savane qu'en zone de forét, ol se
rencontrent plus de lésions dermiques,
d’aines pendantes associées & des
hernies et méme d'éléphantiasis que
de lésions oculaires graves. En zone
de savane, l'incidence des lésions du
segment antérieur de I'ceil et des céci-
tés peut atteindre les chiffres effrayants
de 10 & 15 % et plus. Dans ces régions,
la proportion d’individus parasités dé-
passe fréquemment 75 %, et I'oncho-
cercose représente un formidable
fléau, responsable de la désertion de
vallées fertiles par leurs populations
riveraines. Ce dépeuplement affecte le
tiers des terres cultivables dans le sud
de la Haute-Volta et le nord de la Cote
d'lvoire. Il s'agit d'une maladie «par
sommation », dont la gravité est liée 3

'accumulation des parasites et donc a
une longue exposition au vecteur.

Un vaste programme de lutte contre
Simulium damnosum s.l., et plus pré-
cisément contre les espéces de ce -
complexe caractéristiques des zones
de savane, a donc été entrepris sous
I'égide de [I'Organisation mondiale de
la santé; il concerne sept pays d'Afri-
que occidentale (Haute-Volia, Mali,
Cdte d'lvoire, Ghana, Niger, Togo,
Dahomey); l'opération d'assainisse-
ment doit permetire de lancer un plan
de développement économique dans
les terres libérées de l'onchocercose.

La différence symptomatologique
observée dans les deux grandes zones
bioclimatiques repose entre autres sur
la différence de pathogénicité entre
les souches d'O. volvulus adaptées a
ces zones (savane - forét). Cette adap-
tation, dans certains cas, se traduit par
I'ajustement des souches aux espéces
du complexe S. damnosum caractéris-
tiques de ces zones. Ainsi, par exem-
ple, dans un vecteur de forét, la morta-
lité des larves d'O. volvulus provenant
d'une zone de savane peut étre trés
grande. (¥ Cependant, cela n’est pas
absolu. En effet, deux espéces fores-
tieres trés proches, S. sanctipauli et
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S. soubrense, ont un pouvoir vecteur

complétement différent. Cette derniédre
espéce transmet beaucoup mieux la
souche de savane que celle de forét,
et devient épidémiologiquement plus
dangereuse dans la zone limite savane-
forét, ou si elle pique sur réservoir de
savane (populations de savane venues
s'implanter en forét). Ces différences
dans la bio-écologie et le pouvoir vec-
teur des espéces forestiéres ont été
trés récemment mises en évidence a
I'Institut de recherche sur Il'oncho-
cercose, (6)

Possibilité et limites
de la cytotaxonomie.

La description initiale de Simulium
damnosum a été faite en 1903 par
Theobald, a partir de simulies captu-
rées en Ouganda, Ce n'est qu’en 1966
qu’un généticien, R.W. Dunbar, travail-
lant sur les chromosomes de larves de
différentes populations ougandaises,
découvrit quatre catégories cytologi-
ques distinctes et démontra que le
terme S. damnosum recouvrait en fait
un complexe d'espéces qu'il qualifia
de « jumelles ». Il aura donc fallu atten-
dre cinquante-trois ans pour qu’une
science relativement nouvelle, la cyto-
taxonomie,. amplifie et prolonge la
description spécifique au niveau chro-
mosomique et démasque des espéces
jusque-1a confondues.

C’est principalement la présence ou
I'absence de certaines inversions chro-
mosomiques (mutations macromolé-
culaires) au sein des différentes popu-
lations de S. damnosum qui constitue
le critére de séparation des catégories
cytologiques dans ce complexe. Ces
inversions sont décelables par l'ana-
lyse des arrangements caractéristiques
des bandes claires et sombres des
chromosomes : le «banding ».

L’étude de ces inversions permet de
regrouper les cytotypes en fonction de
leur plus ou moins grande ressem-
blance. Il reste, malgré tout, toujours
un aspect arbitraire concernant les
relations phylogénétiques. On ne peut
dire en effet dans quel sens ont évolué
les différents cytotypes, et on établit
généralement des relations a double
sens. Le déterminisme chromosomique
du sexe est également pris en consi-
dération, celui-ci est en effet détermi-
nable chez la larve méme, par la forme
des ébauches des gonades. (10)

Par ailleurs, s'il est évident que
toutes les catégories cytologiques
ainsi déterminées représentent des
populations distinctes. Il reste a établir
leur statut supra ou infra, ou encore
juxtaspécifique. A ce probléme, Ila

cytotaxonomie seule ne peut donner’

qu’une réponse partielle.

LA RECHERCHE Ne 81 SEPTEMBRE 1977

Le probléme des espéces :
elles font des complexes.

On voit que le probléme des espéces
dans le régne animal (') tient essen-
tiellement au fait qu'elles font des
complexes. Les huit espéces cyto-
logiques du complexe S. samnosum
peuvent étre groupées en- quatre en-
sembles sur la base de leurs affinités
cytologiques mais aussi écologiques,
épidémiologiques et morphologiques.
S. damnosum s.s. (au sens strict),
S. sirbanum et S. soudanense forment
le groupe « Nile-Sirba» (du nom des
cytotypes initiaux); S. yahense et
S. squamosum le groupe « BilleYahy»,
S. sanctipauli et S. soubrense le grou-
pe « Bandama-Soubré » et enfin S. die-
guerense le groupe « Diéguéra ». A 'in-
térieur de chacun des groupes poly-
spécifiques, l'affinité des espéces est
trés inégale. Ainsi, S. damnosum s.s.
et S, sirbgnum seraient d’incontes-
tables «bonnes espéces», car bien
gqu'elles vivent fréguemment dans le
méme milieu (en savane), les hybrides
sont trés rares. Les barrieres étho-
logiques empéchant leur croisement
semblent donc particuliérement effi-
caces. Par contre S, sanctipauli et
S. soubrense (espéces forestiéres) ont
un nombre important d’'hybrides (50 %
dans plusieurs gites larvaires de Cote
d'lvoire)... De méme, S. squamosum et
S. yahense {les deux autres espéces
forestiéres) ne formeraient qu’une
seule espéce présentant un polymor-
phisme balancé en fonction des condi-
tions climatiques et écologiques. (/)

Les hybridations inter-groupes se
produisent aussi. Alors qu'entre le
groupe de savane « Nile-Sirba» et les
deux groupes forestiers on n’a encore
jamais observé d’hybridations, celles-ci
existent, bien que peu fréquentes, entre
les deux groupes forestiers. Elles se
produisent au niveau des biotopes
intermédiaires oll ces espé&ces peuvent
se rencontrer. ¢ Comme le groupe
« Bille-Yah » est caractéristique des pe-~
tites rivieres au pH trés acide et le
groupe « Bandama-Soubré» des gran-
des rivieéres, le biotope intermédiaire
est constitué par les rivieres de taille
moyenne. Paradoxalement, c'est entre
les especes de ces deux groupes que
'on observe les différences morpho-
logiques les plus frappantes au niveau
larvaire. De plus, ces hybridations sont
inexplicables par une interprétation
faisant intervenir la seule parenté. En
effet, les groupes forestiers ne sont
pas phylogénétiquement plus proches
entre eux qu'avec le groupe de savane
(d’aprés e nombre d’inversions néces-
saires pour passer d'un groupe a
autre), et leurs hybrides présentent
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d’ailleurs des figures chromosomiques
révélant des génomes difficilement
compatibles. ) lls donneraient donc
des adultes stériles, mais cette ‘stéri-
lité est difficilement vérifiable directe-
ment, Ces hybridations traduisent donc
essentiellement I'absence de barriéres
sexuelles éthologiques efficaces entre
les reproducteurs de ces différentes
espéces forestiéres. :

La vraie question :
quelle est la nature exacte
du processus de spéciation ?

Ainsi, il apparait clairement que si
la cytotaxonomie a été et reste trés
utile dans l'étude des complexes
d'espéces, elle ne saurait & elle seule
décider de I'existence ou non d'espé-
ces a part entiere. La systématique
nécessite actuellement une approche
globale oll les différentes caractéris-
tigues de I'espéce doivent étre prises
en considération. 1! s'agit de la mor-
phologie, qui reste un critére essentiel,
mais également de I'écologie, de I'étho-
logie et de I'épidémiologie, dans le cas
d’espéces vectrices. Le probléme des
espéces affines ou juxtaspécifiques ne
reléve pas uniquement et d'une ma-
niére par trop mécanjque des étapes
temporelles de la spéciation. Les
juxtespéces ne correspondraient pas
nécessairement & une spéciation nais-
sante de futures « bonnes especes »,
comme cela a été suggéré, @) mais
peut-6tre & des ébauches menacées
de fusion ou de disparition, révélant,
a leur niveau d’intégration, le proces-
sus aveugle de I’évolution.

Il y a aussi probablement entre ces
couples de juxtespéces des différences
gualitatives relevant de la nature
complexe du processus de spéciation.
Ainsi la possibilité de barrieres d'iso-
lement génétique non géographiques
(barriéres intrinséques) entre ces po-
pulations proches et leur nature éco-
éthologique (précopulatoire) ou -chro-
mosomique (ou encore d'autres moda-
lités postcopulatoires) devrait 8&tre
envisagée par des évolutionnistes. II
est possible qu'une telle recherche
puisse, d’'une maniére générale, non
seulement expliquer certaines «explo-
sions spécifiques » incompréhensibles
en termes de spéciation allopatrique .
(ol seule une barriére géographigue
est supposée intervenir) mais aussi
caractériser le taxon a des niveaux
sub-, juxta- ou infra-spécifiques. Elle
permettrait peut-&tre en ce qui concer-
ne Simulium damnosum s.. de clarifier
la situation taxonomique d'un com-
plexe d’espéces, actuellement déja trés
hétérogéne et menacé de gigantisme.

Jean-Paul Gouteux.
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