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Determinacidén de la sensibilidad a insecticidas organofosforados,
carbamato y piretroides en poblaciones de Aedes aegypti Linneaus,
1762 (Diptera: Culicidae) de Panama
Lorenzo Céaceres, José Rovira, Arsenio Garcia, Rolando Torres, Manuel De La Cruz

Instituto Conmemorativo Gorgas de Estudios de la Salud, Panam4, Republica de Panama

Introduccidn. Se llevo a cabo un estudio para determinar la sensibilidad de Aedes aegyptiprovenientes
de regiones de alto riesgo de transmision de dengue en Panama, a insecticidas organofosforados,
carbamatos y piretroides.

Objetivo. Evaluar la sensibilidad a insecticidas piretroides, organofosforados y carbamatos en
poblaciones de Ae. aegypti provenientes de ocho sitios pertenecientes a siete municipios de
Panama.

Materiales y métodos. Se recolectaron poblaciones de Ae. aegypti en diferentes tipos de criaderos
localizados en &reas urbanas y se criaron en condiciones controladas de laboratorio. Con la generacion
F, de cada una de las cepas se hicieron bioensayos de sensibilidad siguiendo la metodologia
estandarizada por la Organizacién Mundial de la Salud para larvas y adultos.

Resultados. Las ocho cepas de Ae. aegypti resultaron sensibles a los insecticidas piretroides
deltametrina, lambdacihalotrina y ciflutrina, el organofosforado fenitrotion y los carbamato propoxur
y bendiocarb. Solo la cepa CHITRE resultd con resistencia moderada al insecticida deltametrina en
larvas (FR,,=5x). Sin embargo, en adultos resulté sensible.

Conclusiones. Es necesaria la vigilancia periédica de la sensibilidad de las poblaciones de Ae. aegypti
de los municipios evaluados, con el propésito de conservar en las poblaciones el caracter sensible a
estos insecticidas. Los insecticidas aplicados para el control de Ae. aegypti pueden seguir siendo
utilizados en los municipios evaluados, pero depende de la sensibilidad de los mosquitos en el area
especifica.
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Determining the status of susceptibility to organophosphate, carbamate and pyrethroids
insecticides in populations of Aedes aegypti Linneaus, 1762 (Diptera: Culicidae) in Panama

Introduction: We studied the susceptibility to organophosphate, carbamate and pyrethroid insecticides
of Aedes aegypti from different regions of high transmission risk for dengue in Panama.

Obijective: To evaluate the susceptibility to organophosphate, carbamate and pyrethroid insecticides in
Ae. aegypti from eight sites belonging to seven municipalities in Panama.

Materials and methods: We collected Ae. aegyptilarval populations in different types of breeding sites
located in urban areas. Insects were reared in laboratory control conditions. With the F, generation of
each strain we performed susceptibility bioassays using WHO standardized methodology for larvae
and adults.

Results: The eight Ae. Aegypti strains were susceptible to the pyrethroid insecticides: deltamethrin,
lambdacyhalothrin and cifluthrin, to the organophosphate fenitrothrion, and to the carbamates propoxur
and bendiocarb. Only the CHITRE strain exhibited a moderate resistance to the insecticide deltamethrin
in larvae (FR,,=5x). However, adults were susceptible.

Conclusions: It is necessary to perform periodic surveillance to evaluate the susceptibility of Ae.
aegypti populations in the studied municipalities with the purpose of preserving their susceptible. The
insecticides applied for Ae. aegypti control can still be used in the evaluated municipalities; however it
will depend on the susceptibility of the mosquitoes in the specific area.

Key words: Aedes, vector control; insecticides, organophophate; carbamates.
doi: http://dx.doi.org/10.7705/biomedica.v33i0.703
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La fiebre del dengue es la arbovirosis mas prevalente
en todo el mundo; causa aproximadamente 50 a
100 millones de casos y miles de muertes cada afo
(1-4). La incidencia y prevalencia de la enfermedad
estdn aumentando en todas las zonas endémicas
tropicales y subtropicales. Se produce en mas de 100
paises y territorios de Asia Pacifico, América, Oriente
Medio y Africa, y los casos siguen aumentando
en todo el mundo. En las Américas se registrdé un
aumento notorio de los casos en las Ultimas siete
décadas (5). El dengue en las Américas representa
una importante carga econdémica; se estima que
el costo de la enfermedad es de $2,1 billones, en
promedio, por afio. Esta estimacién de costo no
incluye algunos de los componentes (por ejemplo,
control de vectores), por lo que todavia se puede
subestimar las consecuencias econdémicas totales
de dengue (6).

En Panamd, el dengue se ha convertido en un
importante problema de salud publica. Desde
el inicio de la reinfestacién del mosquito Aedes
aegypti en 1985 y la circulacién autoctona de la
enfermedad, con el inicio de la epidemia en 1993
hasta el 2011, se han registrado 43.398 casos
de dengue, 106 correspondieron a dengue grave
y 32, a defunciones. Esta situacion coincididé con
la circulacion de los cuatro serotipos, los indices
elevados de infestacion de Ae. aegypti, las
aplicaciones frecuentes de insecticidas y el posible
desarrollo de resistencia alosinsecticidas aplicados
en la lucha antivectorial contra las poblaciones de
Ae. aegyptien el pais.

El dengue se distribuye en é&reas urbanas; la
circulacion de la enfermedad se relaciona con la
distribucién geografica del Ae. aegypti, su principal
vector en las Américas (7). En ausencia de una
vacuna contra el dengue, el control del vector se
considera esencial para evitar las epidemias (8).
Los programas de control de vectores han sido una
parte vital en la actual estrategia global contra la
transmision de enfermedades (9). La reduccién de
las poblaciones de Ae. aegypties, en la actualidad,
la Unica opcidn viable disponible para controlar la
transmision del dengue. Las estrategias de control
incluyen reduccion de criaderos, saneamiento
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ambiental, y control biolégico y quimico (10). La
aplicacion de insecticidas es el componente mas
importante enelcontrol globalde mosquitos vectores
(11-13). Aedes aegypti es resistente a distintos tipos
de insecticidas en numerosos lugares en todo el
mundo, lo que cosntituye el principal problema que
afecta las estrategias de los programas de control
de vectores (14-17).

Los insecticidas piretroides son actualmente los
mas ampliamente utilizados para el control de
mosquitos y representan el 25 % del mercado
de los insecticidas en el mundo. Sin embargo,
las enfermedades transmitidas por mosquitos
se han convertido una vez mas en un grave
problema de salud publica, en gran parte debido
al desarrollo de la resistencia a insecticidas en
mosquitos vectores (18-22). Existen numerosos
reportes sobre la resistencia a los insecticidas
piretroides en Ae. aegypti (23,24). La resistencia
a los insecticidas se ha generalizado, en especial
a los piretroides, y el hecho de que la resistencia
a un insecticida generalmente confiere resistencia
cruzada a otros insecticidas, se convierte en el
problema técnico mas importante que enfrentan
los programas de control de vectores (25-27). En
cuanto a los insecticidas organofosforados, en la
ultima gran revision importante sobre la resistencia
de los vectores a los insecticidas a nivel global,
se indica que la resistencia de Ae. aegypti a los
organofosforados estd generalizada en casi toda
América (28,29).

En Panama, desde el inicio del programa de
control de vectores en 1956, las poblaciones de
mosquitos transmisores de enfermedades han
estado sometidos a una continua presién selectiva
de insecticidas organoclorados (dieldrina y DDT),
carbamatos (propoxur y bendiocarb), organo-
fosforados (fenitrotion, malatién, fentién y temefos)
y piretroides (deltametrina, lambdacihalotrina y
ciflutrina) aplicados en la lucha antivectorial (30).
El Programa de Control de Vectores del Ministerio
de Salud ha manifestado la gran necesidad de
realizar investigaciones para determinar el estado
actual de la sensibilidad de las poblaciones de
Ae. aegypti en las distintas regiones endémicas
del pais, con el propésitos de desarrollar nuevas
estrategias para evitar o retrasar el desarrollo
de la resistencia, disminuir considerablemente
modificaciones en el uso de insecticidas, cambiar
las estrategias utilizadas de control y reducir los
costos en el programa de lucha antivectorial y la
incidencia de la enfermedad en el pais.
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El objetivo de este estudio fue determinar el estado
de la sensibilidad a insecticidas organofosforados,
carbamatos y piretroides en poblaciones de Ae.
aegyptide distintas regiones endémicas de dengue
en Panama. Los resultados de esta investigacion
aportan informacion técnica de gran importancia
para el Programa de Control de Vectores,
contribuyendo a trazar o elaborar nuevas politicas
y estrategias para el uso correcto de insecticidas
para el control del vector, Unica opcién disponible
hasta el momento para reducir o prevenir la trans-
misién del dengue.

Materiales y métodos
Muestreo de poblaciones de mosquitos

Se seleccionaron ocho localidades urbanas localiza-
das en siete municipios del pais, que en los
ultimos afos han registrado frecuentemente casos
de dengue, circulacién de varios serotipos, altos
indices de infestacion de Ae. aegyptiy aplicaciones
frecuentes de insecticidas. En el cuadro 1 se
presentan los datos de las coordenadas geograficas
y la informacién epidemioldgica (casos de dengue).
En la figura 1 se observa la ubicacién geografica
de cada uno de los municipios seleccionados. Las
cepas evaluadas fueron identificadas con el mismo
nombre de la localidad de donde procedian.
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Se recolectaron muestras de Ae. aegypti en fase
inmadura (larvas y pupas) en criaderos activos
localizados en el domicilio y peridomicilio de las
viviendas, entre las 08:00 y las 16:00. Todo el
material biolégico de Ae. aegypti se colocd en
envases especiales debidamente codificados vy
se transporté al Departamento de Entomologia
Médica del Instituto Conmemorativo Gorgas para
su identificacion a nivel de especie, mediante el
uso de claves taxondmicas de larvas de mosquitos
(31). Las cepas de Ae. aegypti fueron criadas y
mantenidas en condiciones de laboratorio, con
una temperatura promedio minima de 28,5 °C
(desviacion estandar, DE=0,5703) y maxima
de 30,0 °C (DE=0,0912), , humedad relativa de
67,5 % (DE=0,3939) y con fotoperiodo de 12:12
(dia/noche) para, posteriormente, practicar los
bioensayos de sensibilidad.

Agentes quimicos

En los bioensayos de sensibilidad se utilizaron los
insecticidas con los siguientes grados técnicos:
deltametrina con 98,6 % de pureza y lambda-
cihalotrina con 97,4 % de pureza, suministrados
por Chemotécnica S. A. (Argentina), ciflutrina con
98,9 % de pureza, propoxur con 99,5 % de pureza
y bendiocarb con 99,5 %, suministrados por Bayer

Cuadro 1. Informacién geogréfica y epidemioldgica de los casos de dengue reportados en los municipios de las poblaciones de
Aedes aegypti evaluadas con insecticidas organofosforados, carbamato y piretroides, Panama, 2010

Localidad Coordenadas Altitud Municipio Provincia Casos de dengue
geograficas

Changuinola 9°24’37.31” N 14 m Changuinola Bocas del Toro 263
82°31'25.45” O

Puerto Armuelles 8°15'40.04” N 13 m Baru Chiriqui 5
82°52'20.70” O

David 8°25'31.84” N 54 m David Chiriqui 220
82°23'47.83” O

Santiago 8°5'46.77" N 92m Santiago Veraguas 49
80°58'00.62" O

Aguadulce 8°14’50.11” 28 m Aguadulce Coclé 58
N 80°32'30.23" O

Chitre 80°25'36.29” O 33m Chitré Herrera 92
7°57'39.53" N

Coldn 9°21'24.55” N 32m Coldn Coldn 48
79°51°00.98” O

24 de diciembre 9°5'44.48" N 30m Panama Panama 407

79°21'39.22” O
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Figura 1. Localizacién geografica de los municipios de las poblaciones de Aedes aegyptievaluadas con insecticidas organofosforados,

carbamato y piretroides. Panama, 2010

S. A. (América Central y Costa Rica) y fenitrotién
con 98,5 % de pureza, suministrado por Sumitomo
Chemical Company (Japon).

Bioensayos de sensibilidad en larvas

Los bioensayos se llevaron a cabo siguiendo la
metodologia estandarizada por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) (32). Se emplearon
cincoréplicas de cada concentracién delinsecticida,
registrandose entre 2 % y 98 % de mortalidad. Un
total de 25 larvas de tercer estadio tardio o cuarto
temprano de Ae. aegypti fueron colocadas en
envases que contenian 99 ml de agua y 1 ml de
solucion de insecticida a la concentracion deseada
en acetona. Todas las soluciones de insecticidas se
ajustaron a unvolumen finalde 1 mlcon acetonay el
control fue tratado con 1 ml de acetona solamente.
La lectura de la mortalidad se hizo a las 24 horas
y los resultados se analizaron con base en los
criterios de resistencia a insecticidas de la OMS.
Como cepa de referencia o sensible, se utilizé
la Rockefeller, una cepa de laboratorio sensible
a insecticidas, de origen caribefio, colonizada a
principios de los afios 1930 y suministrada por el
laboratorio del CDC de San Juan, Puerto Rico.

Bioensayos de sensibilidad en mosquitos
adultos

Las muestras de hembras adultas de la primera
generacion (F1) de las ocho cepas de Ae. aegypti

se expusieron a bioensayos de sensibilidad
mediante papeles impregnados con los insecticidas
piretroides deltametrina (0,1 %), lambdacihalotrina
(0,1 %) vy ciflutrina (0,1 %), el organofosforado
fenitrotion (1,0 %), y los carbamatos bendiocarb
(0,1) y propoxur (0,1 %), con dosis diagndstica y
tiempo de exposicidn establecidos por las normas
estandarizadas de la OMS (33).

Se utilizaron lotes de 25 hembras de dos a cuatro
dias de emergidas y alimentadas con sangre de
Cavia porcellus. Los bioensayos se hicieron una
hora después de alimentados los mosquitos. Cada
prueba con los insecticidas evaluados cont6 con
cuatro réplicas y sus controles respectivos. El
tiempo de exposicion fue de 60 minutos, durante los
cuales se registré el nUmero de mosquitos caidos
alos 15, 30, 45 y 60 minutos. Después del periodo
de exposicidn, los mosquitos se trasladaron a las
camaras de recuperacion y se colocé algodon
humedecido en solucion de sacarosa al 10 %
como alimento durante el periodo de recuperacion.
Se mantuvieron hasta las 24 horas en condiciones
adecuadas de temperatura (27+ 2 °C) y 70 % de
humedad relativa para registrar la mortalidad. Los
papeles utilizados como control se impregnaron
con aceite de oliva, para los mosquitos expuestos
a insecticidas organofosforados y carbamato v,
aceite de silicona, para los expuestos a insecticidas
piretroides.
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Analisis estadistico

Los valores de los porcentajes de mortalidad para
cada unade las concentraciones, obtenidos alas 24
horas en los bioensayos en larvas fueron sometidos
al andlisis probit y se calcularon los parametros
estadisticos de CL, utilizando el programa Analysis
Programme (34). El nivel de resistencia de cada
una de las cepas evaluadas se determiné mediante
el calculo del factor de resistencia (FR,,) para cada
insecticida, comparando los valores de CL,, de la
cepa evaluada con la de referencia sensible de
Ae. aegypti Rockefeller (FR,=CL,, cepa/CL,)). Se
utilizaron los criterios de resistencia a insecticidas
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propuestas por la OMS para interpretar los
resultados originados de la determinacion del
factor de resistencia (FR,,) y establecer, de esta
forma, si una cepa era o no resistente a alguno de
los insecticidas evaluados. Estas categorias fueron
las siguientes: sensible, FR_ <5x, moderadamente
resistente, FR, =5x—10x, y resistente, FR, ;210x.

La mortalidad de los mosquitos adultos se registré
a las 24 horas de su exposicion a los papeles
impregnados con insecticidas. Se consideraron
sensibles, con una mortalidad de 100 % a 98 %,
tolerantes (requieren evaluacion), con una entre
97 % y 80 %, y resistentes, con una menor de

Cuadro 2. Valor de la concentracion letal media (CL, ) y factor de resistencia (FR,;) para insecticidas piretroides organofosforado y carbamatos en

larvas de Aedes

Insecticida

Poblacién Deltametrina Lambdacihalotrina Ciflutrina Fenitrotion Bendiocarb Propoxur

Aguadulce CL,; 0,0003 0,0002 0,0003 0,0002 0,0003 0,0002
(0,00001 —0,0015) (0,00001 —0,0010) (0,00001 —0,0015) (0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0014)  (0,00001 —0,0008)

FRg, 3,7 0,2 0,3 0,02 0,30,2

b (+DE) 0,9 (+0,3) 0,7 (£0,2) 0,9 (x0,2) 0,8 (x0,2) 0,8 (+0,2) 0,8 (£0,2)

Changuinola CL,, 0,0002 0,0002 0,0004| 0,0002 0,0002 0,0004
(0,00001 —0,0010) (0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0016) (0,00001 —0,0011) (0,00001 —0,0009)  (0,00001 —0,0015)

FRy, 2,5 0,2 0,4 0,02 0,2 0,04

b (xDE) 0,7 (¥0,2) 0,8 (+0,2) 0,9(x0,2) 0,9 (£0,1) 0,8 (£0,2) 1,0 (£ 0,3)

Chitre CL, 0,0004 0,0002 0,0002 0,0002 0,0002 0,0002
(0,00001 —0,0015) (0,00001 —0,0010) (0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0008)  (0,00001 —0,0011)

FRy, 5,0 0,2 0,2 0,02 0,02 0,02

b (+DE) 0,9 (+0,3) 0,7 (£0,2) 0,8 (x0,2) 0,7 (£0,2) 0,8 (£0,2) 0,8 (£0,2)

Colon CL,, 0,0002 0,0002 0,0002 0,0002 0,0002 0,0004
(0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0020) (0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0011) (0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0015)

FRy, 2,5 0,5 0,3 0,02 0,02 0,04

b (xDE) 0,7 (x0,2) 0,9 (+0,1) 0,7 (x0,2) 0,9 (£0,2) 0,8 (£0,2) 1,0 (£ 0,3)

David CL,, 0,0002 0,0003 0,0003 0,0002 0,0002 0,0003
(0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0014) (0,00001 —0,0015) (0,00001 —0,0014) (0,00001 —0,0011)  (0,00001 —0,0014)

FRy, 2,5 0,3 0,3 0,02 0,3

b (+DE) 0,8 (+0,2) 0,7 (£0,2) 0,9 (£0,3) 0,7 (£0,2) 0,8 (£0,2) 0,8 (x0,2)

Puerto Armuelles CL,, 0,0003 0,0004 0,0003 0,0002 0,0004 0,0002
(0,00001 —0,0011) (0,00001 —0,0015) (0,00001 —0,0015) (0,00001 —0,0011) (0,00001 —0,0015)  (0,00001 —0,0008)

FRy, 3,8 0,4 0,3 0,02 0,04 0,02

b (xDE) 1,0 (£0,3) 1,0 (£ 0,3) 0,9 (£0,3) 0,8 (£0,2) 1,0(x0,3) 0,8(+£0,2)

24 de diciembre CL,, 0,0002 0,0003 0,0003 0,0002 0,0001 0,0002
(0,00001 —0,0011) (0,00001 —0,0014) (0,00001 —0,0015) (0,00001 —0,0010) (0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0009)

FR,, 2,5 0,3 0,3 0,02 0,04 0,2

b (+DE) 0,8 (+0,2) 0,8 (£0,2) 0,9 (£0,3) 0,7 (£0,2) 0,6 (£0,2) 0,8 (x0,2)

Santiago CL,, 0,0002 0,0002 0,0003 0,0002 0,0004 0,0003
(0,00001 —0,0010) (0,00001 —0,0008) (0,00001 —0,0015) (0,00001 —0,0011) (0,00001 —0,0015)  (0,00001 —0,0015)

FRy, 2,5 0,2 0,3 0,02 0,04 0,3

b (xDE) 0.7 (x0.2) 0.8(+0.2) 0.9 (x0.3) 0.9 (x0.3) 1.0(x0.3) 0.9 (£0.3)

Rockefeller CL, 0,00008 0,001 0,001 0,0094 0,0098 0,0098
(0,00007-0,00008) (0,0008-0,001) (0,001-0,002) (0,009-0,010) (0,009-0,01) (0,009-0,01)

b (+DE) 2,9 (¥0,3) 2,3 (£0,2) 4,1 (+0,5) 7,7 (¥1,1) 6,0 (+1,2) 6,0 (+1,2)

Numero de larvas evaluadas: 400 por insecticida, CL, en mg/litro 95%; Cl estan en paréntesis; Factor de resistencia (FR): CL,; cepa a evaluar/CL,, Cepa
Rockefeller, b es la pendiente de la recta probit-log. Desviacion estandar (*DE) esta en paréntesis.
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80 % (28). Las lecturas de los mosquitos caidos
a los diferentes tiempos durante los 60 minutos,
se procesaron mediante el programa probit para
obtener los KDT,,y KDT,,, cuyos valores indican el
tiempo en que son derribados el 50 % y 95 % de los
expuestos al insecticida. Cuando en el grupo control
se registraron mortalidades entre 5 % y 20 %, se
utilizé la formula de Abbott para corregir la mortalidad
de los mosquitos expuestos al insecticida (35).

Resultados

Para evaluar la resistencia a los insecticidas en las
cepas de Ae. aegypti bajo estudio, se compararon
los parametros de la resistencia obtenidos con los
de la cepa de referencia sensible, Rockefeller. Los
valores de concentracion letal que causan 50 %
(CL,,) de mortalidad, la pendiente de la recta (b)
y el factor de resistencia (FR,,) para los distintos
insecticidas evaluados en las cepas de Ae. aegypti
procedentes de los siete municipios evaluados, se
muestran en el cuadro 2.

Los resultados en larvas para los insecticidas pire-
troides deltametrina, lambdacihalotrina y ciflutrina,
segun los valores del factor de resistencia (FR,),
calculado a partir de la concentracion letal media

Sensibilidad a insecticidas en Aedes aegypti

(CL,,), muestran que todas las poblaciones de Ae.
aeqgypti resultaron sensibles a estos insecticidas
(FR,, < 5x), con excepcion de la poblacion de Ae.
aegypti de CHITRE, que registré una resistencia
moderada (FR,,=5x) al insecticida deltametrina.
En cuanto al organofosforado fenitrotién, todas
las cepas resultaron sensibles (FR,<5x). Un
comportamiento igual se observé en todas las
cepas de Ae. aegypti que resultaron sensibles a
los carbamatos bendiocarb y propoxur.

En el cuadro 3 se muestran los resultados de
los mosquitos adultos expuestos al insecticida
organofosforado fenitrotion y a carbamato bendio-
carb y propoxur. En el cuadro 4 se pueden apreciar
los porcentajes de mortalidad obtenidos con los
mosquitos expuestos a los insecticidas piretroides
deltametrina, lambdacihalotrina y ciflutrina. Como
se observa en ambos cuadros, todas las cepas
resultaron sensibles a todos los insecticidas a las
que fueron expuestas. En el cuadro 5 se observan
los valores de los tiempos de derribo o knock-
down en las poblaciones de Ae. aegypti expuestas
durante una hora a los insecticidas piretroides
(KDT,, y KDT,,). Todas las poblaciones registraron
valores de KDT,, y KDT,, bajos.

Cuadro 3. Estado de la sensibilidad al insecticida organofosforado fenitrotién y los carbamatos bendiocarb y propoxur en poblaciones de adultos de

Aedes aegypti de Panama

Insecticida
Poblacion Fenitrotion (1,0 %) Bendiocarb (0,1 %) Propoxur (0,1 %)
N° (%) N° (%) N° (%) N° (%) N° (%) N° (%)
N° mort. sobrev. N° mort sobrev. N° mort. sobrev.
exp. 24 horas post 24 horas exp 24 horas post 24 horas exp 24 horas post 24 horas
exp. post exp. exp. exp. post exp.
Aguadulce 490 10 499 1 500 496 4
500 500
(98,0+1,0) (2,0) (99,8 £ 0,4) 0,2) (99,2+0,8) (0,8)
500 500 500 494 6
Changuinola 500 0 500 0
(100 £ 0) (100 £ 0) (98,8 £0,8) (1,2)
496 4 499 1 494 6
Chitre 500 500
(99,6 £0,5) 0,8) (99,8 +0,4) 0,2) (98,8 +0,8) (1,2)
Colén 497 3 498 2 500 497 3
500 500
(99,4 £0,5) (0,6) (99,6 £ 0,5) (0,4) (99,4 £0,5) (0,6)
500 500 500 498 2
David 500 0 500 0
(100 £ 0) (100 £ 0) 0 500 (99,6 £0,8) 0,4)
Puerto Armuelles 500 498 2 500 497 3 500 496 4
(99,6 £0,5) 0,4) (99,4 +0,5) (0,6) (98,8+0,8) (0,8)
496 2 498 2 500 495 5
Santiago 500 500
(99,6 £0,5) (0,4) (99,6 £ 0,5) (0,4) (99,0 £0,7) (1,0)
500 497 3 500 493 7
24 de diciembre 500 0 500
(100 £ 0) (99,4 +0,5) 0,6) (98,6 £ 0,8) (1,4)

(%)* Los valores de porcentajes de mortalidad estan expresados como medias y su desviacién estandar.
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Discusion

Uno de los principales problemas técnicos que
impiden el avance de los programas de control de
vectores contra las poblaciones de Ae. aegypti
en las Américas, es la resistencia del vector a los
insecticidas. A pesar de la amplia distribucién y la
posible emergencia de poblaciones de Ae. aegypti
resistentes a distintos tipos de insecticidas, debido
a la presion selectiva ejercida por el uso continuo y
extensivo de diferentes grupos o tipos de insecticidas,
son minimos los aportes de los paises en el estudio
de la resistencia de Ae. aegypti a los insecticidas.

El desconocimiento que se tiene en gran parte de la
region sobre el comportamiento de la sensibilidad
de Ae. aegypti, pone en riesgo los programas de
control de vectores que aun dependen del uso
de insecticidas, cuyo uso indiscriminado facilita
que se manifieste prontamente el desarrollo de la
resistencia contra los insecticidas empleados. La
evaluacién periddica de la sensibilidad permite
determinar los niveles de sensibilidad de los
mosquitos vectores, la seleccion adecuada de
insecticidas que se deben usar en los programas
sanitarios y la planificacién oportuna de estrate-
gias para prevenir o retrasar el desarrollo de la
resistencia y asi lograr mantener el control de las
poblaciones de vectores sensibles y, al mismo
tiempo, el de la enfermedad.

Desde la reinfestacion del Ae. aegypti en 1985 y
el inicio de la transmision autdctona del dengue
1993 en Panama, se han originado continuas
epidemias en las diferentes regiones del pais,
convirtiéndose esta enfermedad en un importante
problema de salud publica. El incremento de los
indices de infestacion de Ae. aegypti aumenta
el peligro de transmisién de la enfermedad en
zonas de alto riesgo y la aplicacién constante
e intensiva de insecticidas puede provocar el
desarrollo de la resistencia del vector, originando
un grave problema técnico en el control del vector.
Durante los brotes epidémicos, el programa de
control de vectores utiliza, como primera linea de
accion inmediata para interrumpir la transmision, la
aplicacion de insecticidas para eliminar poblaciones
del mosquito vector Ae. aegypti en sus estadios de
adultos y larvas. Estas poblaciones han estado
sometidas a una presion selectiva con distintos
grupos de insecticidas desde el inicio del programa
antivectorial, entre ellos, DDT, fentién, temefos,
malatién, fenitrotién, propoxur y actualmente a los
piretroides deltametrina y ciflutrina, siendo minimos
los trabajos técnicos llevados a cabo por parte del
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programa sanitario para conocer el comportamiento
de la sensibilidad del vector.

Con los resultados de este trabajo se pudo
determinar que todas las cepas evaluadas en
los bioensayos de larvas resultaron sensibles a
todos los insecticidas piretroides, organofosforado
y carbamato, con valores FR_ <5x. Solo la cepa
de CHITRE registré6 una moderada resistencia al
insecticida piretroide deltametrina, con un FR, =5x.
En las poblaciones de mosquitos Ae. aegypti
adultos expuestas a los insecticidas evaluados,
se pudo determinar que todas las cepas resultaron
sensibles a todos los insecticidas. Esta sensibilidad
puede deberse a la baja frecuencia y poca
continuidad en la aplicacién de insecticidas en
areas definidas por parte del programa de control
de vectores. Sus aplicaciones de insecticidas
son mas reactivas cuando se presenta un brote
0 epidemia de dengue que con un programa
sistematico y continuo para mantener un control
efectivo sobre las poblaciones de Ae. aegypti.

Es importante indicar, que el programa de
control de vectores no mantiene una vigilancia
de la efectividad o sensibilidad a los insecticidas
aplicados contra Ae. aegypti ni de las fallas
por la falta de supervisién técnica; esto puede
llegar a originar la aplicacién de dosis operativas
elevadas o subletales. Estos hechos especificos
pueden contribuir en un momento dado a que
las poblaciones de Ae. aegypti sean mucho mas
propensas a desarrollar rapidamente resistencia a
los insecticidas aplicados.

En un estudio similar, se report6 la sensibilidad
en larvas a los insecticidas deltametrina, lambda-
cihalotrina, ciflutrina y fenitrotion en dos cepas
de Ae. aegypti (Rio Abajo y Victoriano Lorenzo)
recolectadas en los municipios de Panama y San
Miguelito, localizados en la provincia de Panama.
En bioensayos en adultos, estos también resultaron
sensibles a deltametrina, lambdacihalotrina y
ciflutrina (7). Los resultados obtenidos son similares
0 coinciden con los del presente trabajo, lo cual
puede sugerir o hacer suponer que las poblaciones
actuales de Ae. aegypti no han llegado a generar
cambios fisiologicos 0 metabdlicos de resistencia
debido a una baja presion selectiva de insecticidas.
La resistencia a insecticidas y sus mecanismos
son un fendmeno sumamente variable, aun en la
misma especie sometida a distintas intensidades
de aplicacién; de ahi que su vigilancia constante, de
forma local y en el tiempo, es una necesidad para
los programas sanitarios (36). Las variables que

77



Caceres L, Rovira J, Garcia A, et al.

aceleran o retardan la aparicion de la resistencia,
son mecanismos bioquimicos inespecificos
para el sitio de accion, asi como las préacticas
culturales y el patron de uso de insecticidas, que
afectan la dinamica de la resistencia (37). Se ha
considerado que la manifestacion de la sensibilidad
a insecticidas, asi como los fenémenos de
resistencia, esta asociada a factores genéticos y
ambientales (38-41).

En poblaciones de Ae. aegypti procedentes de 10
municipios localizados en los estados de Espirito
Santo y Rio de Janeiro en Brasil, los resultados
mostraronvariacionesdelasensibilidadoresistencia
con los insecticidas temefos, malation y fenitrotién.
Con base en los resultados, se considerd que el
aumento constante en el nimero de municipios
infestados con Aedes, junto con la aparicién de
varias epidemias de dengue en las zonas urbanas,
ponen de relieve la ineficacia de los métodos de
control clasico y la necesidad de mantener un
programa para vigilar el comportamiento de la
resistencia (42).

Por otra parte, dos cepas de Ae. aegypti, Tumbes
y Trujillo, en Perd, también mostraron variaciones
en la sensibilidad de las larvas a los insecticidas
sensibilidad. La cepa Trujillo mostr6 resistencia
a clorpirifos, temefos y propoxur, en tanto que
Tumbes, resulté sensible a malatién, temefos,
fenitrotién, clorpirifos y propoxur y resistente a
fention. En adultos, la cepa Truijillo resultd sensible
a deltametrina y resistente a lambdacihalotrina, y la
cepa Tumbes fue resistente a ambos piretroides. En
dicho estudio, se consider6 que la resistencia a los
piretroides en el estadio adulto es atribuible a que
la mayoria de estos insecticidas se han utilizado
bajo condiciones de epidemia o incremento de
las poblaciones de Ae. aegypti y siempre como
adulticidas (43). En un estudio similar en el Valle
del Cauca, en Colombia, con los insecticidas
malation y deltametrina, en cuatro cepas de Ae.
aegypti se observaron mortalidades mayores de
95 % con deltametrina y mortalidades, y entre 82
% y 100 %, con malatién. Se consider6 que dicho
comportamiento de la sensibilidad, probablemente
se debi6 a la efectividad de la rotacion de
los insecticidas que permitieron mantener la
sensibilidad de Ae. aegypti (44).

En cuanto al efecto de tiempo de derribo 0 knock
down, todas las poblaciones de Ae. aegypti
registraron valores de KDT,, y KDT, bajos, lo
que muestra el rapido efecto de los insecticidas
0 la sensibilidad de los mosquitos expuestos a
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deltametrina, lambdacihalotrina y ciflutrina. Esto
puedeindicar que, hastaelmomento, las poblaciones
de Ae. aegypti no han desarrollado un mecanismo
de resistencia al derribo ante los insecticidas
evaluados. Sin embargo, es importante indicar que
varias especies de mosquitos, incluyendo Anopheles
gambiae, Culex pipiens, Cx. quinquefasciatus y
Ae. aegypti, pueden presentar resistencia a los
insecticidas mediante el mecanismo de resistencia
al derribo o knock-down (45-47).

En trabajos con Ae. aegypti procedentes de las
provincias de Formosa y Misiones, en Argentina, se
detectd una resistencia incipiente al temefos. Con
base en este estudio, no se lleg6 a detectar fallas
de control. Sin embargo, se destaca la importancia
de la deteccion temprana de un problema real por
parte de los programas de control de vectores (48).
Se puede decir que el uso de dosis incorrectas
de insecticidas y la aplicacion inadecuada de
insecticidas o equipo no calibrado, son factores que
contribuyen a la rapida aparicion de la resistencia
en los vectores. Estos factores dejan ver la
importancia de la vigilancia de la sensibilidad y la
deteccion de fallas de control, en el mantenimiento
de la efectividad o sensibilidad de las poblaciones
de mosquitos que se combaten.

En un estudio reciente con poblaciones de Ae.
aegypti provenientes de distintos sitios en ocho
municipios de Colombia con lambdacihalotrina,
se obtuvo una resistencia generalizada en adultos
utilizando la metodologia de la OMS; ocho de trece
poblaciones resultaron resistentes, con porcentajes
de mortalidad muy variables de 13,8 % a 95,8 %.
Con deltametrina, el porcentaje de mortalidad
fue mas elevado, con valores de 57,2 % a 100 %,
registrandose una mayor estabilidad de la
sensibilidad. Se concluy6 que la variacién en los
niveles de sensibilidad estaba asociada con los
valores enzimaticos, la variabilidad genética y la
presiéon selectiva ejercida por los insecticidas a
nivel local (49).

En bioensayos con larvas de Ae. aegypti proce-
dentes de tres municipios del estado de Aragua
en Venezuela, con insecticidas organosintéticos,
todas las poblaciones resultaron sensibles al
carbamato propoxur, y a los organofosforados
temefos y pirimifosmetil. Sin embargo, todas las
cepas mostraron gran resistencia al malation.
Con base en este estudio, se indic6 que la
presién de seleccion ejercida por los insecticidas
sobre mosquitos adultos se manifiesta como una
condicién hereditaria en las formas larvales (50).
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Con base en los resultados de estos estudios
previos, se puede afirmar que la aparicion de la
resistencia en poblaciones de mosquitos vectores
esta condicionada a muchos factores, entre ellos,
la seleccidon del insecticida, la presiéon selectiva
ejercida, y factores biologicos, genéticos y opera-
cionales. Igualmente, es importante resaltar que,
bajo estas condiciones, la resistencia puede llegar
a desarrollarse rapidamente en algunas especies
y lentamente en otras. Aun en una misma especie,
bajo ciertas circunstancias, la resistencia se
desarrolla rapidamente y, bajo otras circunstancias,
lentamente o no llega a manifestarse.

El registro de la resistencia de Ae. aegypti a
diferentes tipos de insecticidas en la regiéon de
las Américas, refleja un problema mundial de
aumento de la resistencia, mientras que el nimero
de productos quimicos para uso en salud publica
se reduce continuamente (51). Los programas de
vigilancia de la resistencia son de gran importancia
para los programas de control de vectores, debido
a que permiten detectar de forma temprana
cambios en el comportamiento de la sensibilidad
o resistencia, lo cual facilita una rotacion oportuna
con insecticidas que aun mantienen su efectividad
contra poblaciones de Ae. aegypti. Ademas, dicha
vigilancia permite determinar el grado de resistencia
en el transcurso del tiempo, con el fin de evaluar
los efectos de las estrategias del manejo de la
resistencia (15,52-54).

La evaluacion de los insecticidas aplicados contra
poblaciones de Ae. aegypti se llevé a cabo como
respuesta a la gran necesidad, por parte del
Programa de Control de Vectores, de conocer
la sensibilidad del vector en zonas con alto
riesgo de transmision de dengue. Los resultados
obtenidos contribuiran al fortalecimiento de las
politicas nacionales, planes y estrategias sobre el
uso adecuado de insecticidas, y el manejo de la
resistencia en el pais. Es necesario el seguimiento
de la vigilancia periédica de la sensibilidad de
las poblaciones de Ae. aegypti en los municipios
evaluados, con el objetivo de facilitar la deteccién
del momento oportuno para cambiar el tipo de
insecticidas y conservar la sensibilidad de los
mosquitos.

Considerando los resultados obtenidos, se recomienda
seguir utilizando los insecticidas aplicados por
parte del programa de control de vectores contra
Ae. aegypti en los municipios evaluados; su
aplicacion dependera de la sensibilidad de los
mosquitos en el area especifica. Igualmente, se

Sensibilidad a insecticidas en Aedes aegypti

recomienda desarrollar e implementar un programa
de vigilancia periodica de la sensibilidad o resistencia
de Ae. aegypti a los insecticidas empleados. Dicha
vigilancia debe determinarse segun el mayor
interés entomoldgico y el riesgo epidemiolégico
de transmision en cada una de las éreas, para asi
seleccionar el insecticida mas adecuado contra las
poblaciones de Ae. aegypti.
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