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Introduccion. El uso continuo de insecticidas para el control de la transmision del dengue puede
generar una reduccion en los niveles de sensibilidad de las poblaciones de los mosquitos vectores. La
vigilancia oportuna es necesaria para detectar cualquier problema potencial de resistencia.

Objetivo. Determinar el estado de la sensibilidad a insecticidas de uso en salud publica en poblaciones
de Aedes aegypti del departamento de Caldas, Colombia, en el 2007 y el 2011.

Materiales y métodos. Se realizaron pruebas de sensibilidad a los organofosforados temefds, malation,
fenitrotion y metil-pirimifés y al piretroide deltametrina, siguiendo las metodologias estandarizadas
de la Organizacion Mundial de la Salud y de los Centers for Disease Control and Prevention de los
Estados Unidos.

Resultados. En el 2007 se encontré resistencia al temefés en dos barrios del municipio de La Dorada,
con grados de resistencia de 11,5y 13,3. Por ello, la Direccion Territorial de Salud de Caldas suspendio
el uso de este larvicida en dichos barrios. Cuatro afios después, en el 2011, se observé una reduccién
en los grados de resistencia al temefds, asi como resistencia al metil-pirimifés. Todas las poblaciones
evaluadas fueron sensibles a los insecticidas deltametrina, malation y fenitrotion en los dos periodos.
Conclusion. La cuantificacion de los grados de resistencia en dos periodos permitié evidenciar la
reduccién de la resistencia al temefos después de suspender su uso. Se recomienda mantener la vigilancia
de los niveles de sensibilidad de los insecticidas usados en los programas de control de dengue.

Palabras clave: Aedes, dengue, resistencia a los insecticidas, insecticidas organofosforados, temefos,
control de vectores, Colombia.
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Insecticide susceptibility evaluation in Aedes aegypti populations of Caldas, Colombia, in 2007
and 2011

Introduction: Continuous use of insecticides for the control of dengue transmission may lead to
decreased susceptibility levels in mosquito vector populations. Timely monitoring is necessary to
ensure detection of any potential resistance problems.

Objective: To determine the susceptibility status of Aedes aegypti to insecticides used in public health
in Caldas, Colombia, during 2007 and 2011.

Materials and methods: Susceptibility tests to the organophosphates temephos, malathion, fenitrothion
and pirimiphos methyl, as well as to the pyrethroid deltamethrin, were carried out using standard World
Health Organization and Centers for Disease Control and Prevention protocols.

Results: In 2007, resistance to temephos was detected in Ae. aegypti populations from La Dorada with
resistance ratios of 11.5 and 13.3, prompting the Caldas Health Department to suspend the use of this
larvicide. A reduction in resistance ratios to temephos was observed in 2011, as well as an apparent
resistance to pirimiphos methyl. All Ae. aegypti populations tested were susceptible to deltamethrin,
malathion and fenitrothion in both years.
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Conclusion: Evaluating the resistance ratios during two distinct periods allowed a decrease in
resistance to be detected after suspension of the use of temephos. Surveillance of mosquito populations
for changes in susceptibility levels to the insecticides used in dengue control programs is therefore

recommended.
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control, Colombia.
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El mosquito Aedes (Stegomyia) aegypti, Linnaeus
1762, es reconocido como el artrépodo mas impor-
tante en la transmision de los virus del género
Flavivirus responsables del dengue y la fiebre
amarilla urbana en humanos (1). Esta especie es
también el principal vector del virus Chikungunya
(Alphavirus), en torno al cual se ha generado
recientemente una alerta debido a su ingreso en
los paises de las Américas, al incremento en el
ndmero de casos importados en la region (2) y a la
presencia de casos autéctonos en paises del Caribe
y en algunos paises de Centroamérica y Surameérica
como El Salvador, Guyana y Surinam (3).

El dengue en Colombia representa un grave pro-
blema de salud publica debido a la interaccién
de diversas causas, entre las que se destacan el
clima propicio, la urbanizacién no planificada, las
condiciones y la calidad de vida de la poblacion,
algunos aspectos conductuales y culturales de
la poblacion, el bajo desarrollo y la respuesta
institucional, la vulnerabilidad de la poblacion
expuesta, la amplia distribucion del vector Ae.
aegypti, y la circulacién simultdnea de diferentes
serotipos (4). En Colombia se reportaron entre
30.000 y 50.000 casos anuales entre el 2008
y el 2013, con excepcién de la epidemia que
se presentd en el 2010, cuando se registraron
147.257 casos (5). La tasa de incidencia de
casos de dengue en Caldas fue de 42,8 casos por
100.000 habitantes en el 2007, y de 18,2 en el
2011, en tanto que en el afio epidémico de 2010
la tasa de incidencia fue de 143,3. Los municipios
de La Dorada, Victoria, Viterbo, Marquetalia y
Chinchin& aportan anualmente alrededor del 70 %
de los casos de dengue del departamento, con
incidencias en el 2011 de 164,4, 45,7, 39,5, 20,1y
15,3, respectivamente (6).
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Debido a su amplia distribucién, altas densidades,
habitos hematofagicos, cria en fuentes artificiales
generadas por el hombre, y su capacidad para
transmitir arbovirosis humanas, Ae. aegypti se
considera una amenaza para la salud publica. A
pesar de los esfuerzos globales para obtener una
vacuna o un tratamiento efectivo para los pacien-
tes con dengue u otras arbovirosis transmitidas
por Ae. aegypti, el control vectorial sigue siendo
la Unica opcién para la prevencién y el control
de estas enfermedades (1). Este control se lleva
a cabo mediante la aplicacion de insecticidas
quimicos larvicidas, como el organofosforado
temefds, y adulticidas, como los organofosforados
malatién, fenitrotion, metil-pirimifés y el piretroide
deltametrina, que en Colombia son aplicados por
funcionarios de los programas de prevencion y
control de enfermedades transmitidas por vecto-
res de las secretarias de salud para reducir
rapidamente las poblaciones de mosquitos y asi
disminuir el riesgo de transmision del virus del
dengue en situaciones epidémicas (7). Ademas,
se ha implementado el control fisico mediante la
eliminacion de sitios de cria, como los recipientes
artificiales, o el lavado y cepillado de albercas,
actividades que se desarrollan con la participa-
cion de la comunidad (7).

El organofosforado temefés ha sido el larvicida
de mayor uso en los programas de control de
dengue en Colombia por su efecto residual (de
8 a 12 semanas) (7), su eficacia y su costo.
Como resultado de su uso frecuente, se ha
reportado resistencia a este organofosforado en
poblaciones de Ae. aegypti en Cali (Suarez MF,
Gonzalez R, Morales CA. Temephos resistance to
Aedes aegypti in Cali, Colombia. Am J Trop Med
Hyg. 1996;55(Suppl.):257), en Medellin (8) y en
Cdcuta (9). Entre el 2005 y el 2007, se evalué en
un estudio multicéntrico el estado de la resistencia
a insecticidas en los principales vectores de
dengue y malaria en 12 departamentos del pais
y se reportd que, aproximadamente, el 70 % de
las poblaciones de Ae. aegypti evaluadas fueron
resistentes al temefos (10,11). En otros paises de
América Latina, como Argentina (12,13), Brasil
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(14-17), Cuba (18,19) y El Salvador (20), también
se ha reportado la resistencia al temefos en
poblaciones de Ae. aegypti.

El malatién ha sido el principal insecticida organo-
fosforado empleado en Colombia como adulticida
en casos de epidemia desde 1980 (10). En varias
evaluaciones hechas en el pais, se ha informado
que la mayoria de las poblaciones de Ae. aegypti
son sensibles al malation (10,11,21). Sin embargo,
en paises como Cuba, Panama y Venezuela
(19,22,23), se ha encontrado una resistencia inci-
piente a este insecticida.

Pese a que en Colombia la deltametrina y los
organofosforados fenitrotién y metil-pirimifés no se
han usado de manera intensiva para el control de
vectores del dengue, hay reportes de resistencia
de Ae. aegypti a la deltametrina (10,21,24) y al
fenitrotién (10,11,21). En otros paises de la region,
como la Guyana Francesa (25), México (26) y Peru
(27), asi como en el occidente venezolano (23),
también se ha reportado resistencia a la delta-
metrina, y solo en Cuba y Panama (19,22,28), se
ha encontrado resistencia entre moderada y alta
al metil-pirimifés.

Teniendo en cuenta estos antecedentes, el objetivo
del presente estudio fue determinar el estado de
la sensibilidad de las poblaciones de Ae. aegypti
a insecticidas piretroides y organofosforados en
los municipios prioritarios para la transmision del
dengue, inicialmente durante el 2007. Posterior-
mente, en el 2011, la Direccidn Territorial de Salud
de Caldas seleccion6 otros municipios con el fin
de continuar la evaluacion y sugirié incluir otro
organofosforado.

En este trabajo se presentan los resultados de las
evaluaciones del 2007 y del 2011, asi como de las
comparaciones que estas permitieron.

Materiales y métodos

Area de estudio y recoleccion del material
biolégico

Las areas de estudio fueron seleccionadas por la
Direccién Territorial de Salud de Caldas en dos
periodos, el 2007 y el 2011, con base en el riesgo
de transmisién del dengue y el uso de insecticidas
para el control del Ae. aegypti. Las localidades
donde se recolectaron los especimenes de Ae.
aegypti en el 2007 fueron los cascos urbanos de
los municipios de Chinching (04°58” latitud norte,
75°36” longitud oeste), en los barrios Sector 1 y
2, cuya altitud es de 1.378 msnm, y del municipio
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de La Dorada (05°27” latitud norte, 74°40” longitud
oeste), en los barrios Las Margaritas y Las Ferias,
con una altitud de 176 msnm.

Dados los resultados de este primer estudio en los
dos municipios, en el 2011 la Direccién Territorial
de Salud de Caldas decidi6 cambiar el municipio
de Chinchina por otros municipios prioritarios
para el control del dengue en el departamento y
continuar con las evaluaciones en los mismos
barrios de La Dorada. Asi, en el 2011 se incluyeron
los municipios de Marquetalia (05°20” latitud norte,
75°03” longitud oeste), con una altitud de 1.600
msnm, Victoria (05°19” latitud norte, 74°54” longitud
oeste), con una altitud de 750 msnm, y Viterbo
(05°04” latitud norte, 75°52” longitud oeste), con
una altitud de 998 msnm (figura 1).

Tanto en el 2007 como en el 2011 el personal de la
Universidad Nacional de Colombia y los auxiliares
del Programa de Enfermedades Transmitidas
por Vectores de la Direccién Territorial de Salud
de Caldas recolectaron larvas de Ae. aegypti en
cada uno de los municipios, revisando albercas y
depdsitos de agua domésticos en viviendas donde
los habitantes permitieran el ingreso.

Las larvas recolectadas se llevaron al Laboratorio
de Entomologia Médica de la Facultad de Medicina
de la Universidad Nacional en Bogota y se mantu-
vieron hasta la segunda generacién filial (F2) para
los bioensayos. Las larvas se criaron en bandejas
plasticas y se les suministré concentrado para
conejos como alimento. Los mosquitos adultos se
alimentaron con solucién de agua azucarada al
10 % y con sangre humana procedente de bancos
de sangre cada tercer dia para la obtencion de sus
huevos. Elinsectario se mantuvo a unatemperatura
de 27 °C en promedio y una humedad relativa de
60 %, con un fotoperiodo de 12 horas, de acuerdo
con la metodologia de Gerberg (29).

Como referencia se utilizd6 la cepa sensible
Rockefeller (ROCK), procedente del Laboratorio
de Entomologia del Instituto Nacional de Salud, la
que a su vez se obtuvo en 1979 del Laboratorio
de los Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) de Puerto Rico.

Pruebas biologicas en larvas

Los bioensayos con la dosis diagnostica para
temefdés se ajustaron a la metodologia de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (30).
Se evalud la dosis diagnoéstica de 0,02 ppm con
24 horas de exposicion de las larvas. Se hicieron
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Figura 1. Ubicacion de las localidades (cabeceras municipales) del departamento de Caldas en donde se recolectaron los ejemplares
de Ae. aegyptipara la evaluacion de la resistencia a insecticidas: Chinchina y La Dorada en el 2007 y Victoria, Viterbo, Marquetalia

y La Dorada en el 2011.

Fuente cartogréfica: ©lnstituto Geografico Agustin Codazzi 2010. Servicio Web Feature Service. Escala 1:100.000. Limites municipales.
SRC Magna Sirgas. Disponible en: http://www.igac.gov.co/wps/portal/igac/raiz/iniciohome/MapasdeColombia/Descargas.

cuatro réplicas por bioensayo, utilizando larvas
de tercer estadio tardio o cuarto temprano, para
un total de 100 larvas por concentracion. Se
utilizaron dos grupos de control: uno expuesto a
la acetona (control negativo), la cual no deberia
causar mortalidad en las larvas, y el otro con
la concentracion de insecticida por evaluar en
la cepa sensible ROCK (control positivo). Las
larvas que pasaron a estadio de pupa durante la
prueba se excluyeron del analisis, al igual que los
bioensayos con mortalidades superiores al 20 %
en el control. La lectura de las mortalidades se
hizo a las 24 horas.

Para estimar los grados de resistencia se evalua-
ron de 5 a 7 concentraciones que ocasionaron
entre 3y 100 % de mortalidad en las larvas, tanto
en las cepas de campo como en la cepa sensible
de referencia ROCK. Todas las concentraciones se
ajustaron con agua a un volumen final de 100 ml.

46

Pruebas biologicas en adultos

Para esto se utilizé la metodologia de la botella
del CDC descrita por Brogdon y McAllister (31).
Esta metodologia permite evaluar el tiempo
requerido por un insecticida para alcanzar y
actuar sobre el sitio de accién o sitio blanco. Este
tiempo de accion se incrementa en presencia de
mecanismos de resistencia.

Los insecticidas, las dosis y los tiempos diagnds-
ticos evaluados en Ae. aegypti fueron: para delta-
metrina, 6,25 pg/botella/30 minutos; malation, 100
pg/botella/30 minutos; fenitrotion, 75 pg/botella/45
minutos (establecidos por el proyecto multicéntrico
2005-2007) (10,11), y para el metil-pirimifés, 100 pg/
botella/45 minutos, establecido por el Laboratorio
de Entomologia Médica de la Universidad Nacional.
Las dosis diagnostico de los insecticidas bajo eva-
luacién se prepararon a partir de las soluciones



Biomédica 2015;35:43-52

madre, las cuales permanecieron protegidas de la
luz y refrigeradas a 4 °C. Se utilizaron soluciones de
insecticida de grado analitico diluidos en acetona.

Los bioensayos se hicieron en botellas de vidrio
Wheaton de 250 ml previamente lavadas y
secadas. La totalidad del interior de cada botella
y de la respectiva tapa, se impregné con una
dosis diagndéstico de 1 ml de la solucion del insec-
ticida. Esto se logr6 realizando movimientos de
rotacion hasta cerciorarse de que el producto
estuviera distribuido uniformemente dentro de la
botella. Las botellas se dejaron secar durante 3
a 5 horas antes de iniciar las pruebas, teniendo
la precaucion de mantenerlas en un sitio oscuro
para proteger el insecticida de la degradacién por
el efecto de la luz (32).

En cada bioensayo se utilizaron cuatro botellas
impregnadas con el insecticida y una botella im-
pregnada con acetona (control negativo), en las
cuales se expusieron los mosquitos de la poblacion
bajo evaluacion, y en otra botella impregnada con
el insecticida se expusieron mosquitos de la cepa
sensible (ROCK), a manera de control positivo. En
cada botella se expusieron entre 15y 25 hembras
adultas, vacias, de menos de 5 dias de emergidas.
Cada 15 minutos se registrd el nUmero de mosquitos
vivos y muertos en cada botella. El desarrollo de la
prueba tomaba de una hora y media a dos horas, o
hasta que todos los mosquitos estuvieran muertos.
El criterio de intoxicacién en los mosquitos se
definié como la dificultad para volar y la incapacidad
de mantenerse parados sobre la superficie de la
botella (32).

Sensibilidad a insecticidas en Ae. aegypti en Caldas, Colombia

Andlisis de bioensayos

Se us6 la férmula de Abbot (33) para corregir
los bioensayos de larvas y adultos cuando la
mortalidad en el control negativo se situaba entre
5y 20 %. La interpretacion de los resultados se
hizo de acuerdo con los criterios de la OMS (34),
los cuales establecen que mortalidades iguales o
superiores a 98 % indican sensibilidad, y aquellas
inferiores a 98 % indican posible resistencia.

Para los bioensayos con larvas, se estimaron las
concentraciones letales al 50 y 90 % (CL,,y CL,,)
con el insecticida temefés mediante la regresion
dosis-mortalidad en el andlisis de regresién Probit
(SPSS®, 7,5). A partir de las concentraciones
letales calculadas para cada cepa de Ae. aegypti,
y por comparacién con la linea de regresion de la
cepa sensible de referencia ROCK, se calcularon
los grados de resistencia para el insecticida (CL,,
de la cepa de Ae. aegyptide campo/CL, de la cepa
ROCK). Para la interpretacion de dichos grados
se utilizo el criterio de Mazzarri y Georghiou (35),
quienes sugieren que estos pueden clasificarse en
altos (>10), medios (entre 5y 10), y bajos (<5).

Resultados

Pruebas biolégicas de la OMS con el insecticida
temefoés en larvas

Las poblaciones de Ae. aegypti de Chinchina,
Marquetalia y Viterbo mostraron porcentajes de
mortalidad compatibles con sensibilidad a la dosis
diagnéstica (cuadro 1). Las poblaciones de los ba-
rrios de Las Ferias y Las Margaritas del municipio de

Cuadro 1. Porcentaje de mortalidad promedio y desviacion estandar frente a la dosis diagnéstica de 0,02 ppm con el insecticida
organofosforado temefds en ejemplares de Ae. aegypti recolectados en las localidades del departamento de Caldas en el 2007

y en el 2011

Cabeceras municipales

Numero de ejemplares de

% de mortalidad promedio Interpretacion®

y barrios Ae. aegypti expuestos * desviacion estandar
2007
La Dorada
Las Ferias 295 4591+14,2 Resistente
Las Margaritas 236 69,9416,1 Resistente
Chinchina
Sector 1 275 99,6+0,5 Sensible
Sector 2 267 98,53+2,5 Sensible
2011
La Dorada
Las Ferias 190 83,5+19,09 Resistente
Las Margaritas 90 81,11+6,53 Resistente
Victoria 192 71,15£13,37 Resistente
Marquetalia 196 98,98+1,5 Sensible
Viterbo 100 99+2 Sensible

*Criterios de la Organizacién Mundial de la Salud, 2013 (35).

47



Conde M, Orjuela LI, Castellanos CA, et al.

La Dorada y la poblacion de Ae. aegypti procedente
del municipio de Victoria, mostraron porcentajes
de mortalidad compatibles con resistencia.

En el cuadro 2 se presentan los grados de
resistencia obtenidos para las poblaciones de Ae.
aegyptide La Dorada (Las Ferias y Las Margaritas)
en el 2007 y el 2011, los de Victoria, Marquetalia
y Viterbo en el 2011 y los de la cepa sensible
ROCK. No se incluyé la poblacién de Chinchina
porque no se logré obtener el nimero minimo
de individuos requerido para esta estimacion;
ademas, los resultados con la evaluacion de la
dosis diagndstica mostraron que los sectores
1 y 2 fueron compatibles con sensibilidad. Los
resultados de las concentraciones letales al 50
y 90 % para la cepa ROCK se estimaron en el
2007. De acuerdo con los criterios de Mazzarri y
Georghiou (35), en el 2007 las poblaciones de Ae.
aegypti de los barrios Las Ferias y Las Margaritas
del municipio de La Dorada presentaron grados
de resistencia altos, con valores de 13,27 y 11,48,
respectivamente.

Durante el 2011 las poblaciones de Las Margaritas
y Viterbo presentaron un grado de resistencia
mayor de 5, con valores de 5,525 y 5,61, corres-
pondientes a una resistencia moderada, y las
poblaciones de Viterbo, Marquetalia y Las Ferias
presentaron un grado de resistencia menor
de 5, con valores que oscilaron entre 0,75 vy
4,75, los cuales se consideran indicativos de
sensibilidad. Las pendientes (B en el cuadro 2)
de las regresiones Probit de las poblaciones de
Las Margaritas en el 2007 y de Victoria en el 2011
fueron las mas bajas, lo que significa que fueron
mas heterogéneas.
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Pruebas biolbgicas del CDC para los
insecticidas deltametrina, malation, fenitrotion
y metil-pirimifés en adultos

Los resultados de las pruebas biologicas con la
metodologia del CDC en mosquitos adultos se
presentan en el cuadro 3. Las poblaciones evaluadas
mostraron resultados compatibles con sensibilidad
a todos los insecticidas evaluados tanto en el 2007
como en el 2011, a excepcién de las poblaciones
de Las Ferias y Las Margaritas del municipio de La
Dorada, las cuales mostraron resistencia al metil-
pirimifés durante el 2011.

Discusion

Los resultados obtenidos con el insecticida temefos
evidenciaron una reversion de la resistencia de
Ae. aegypti en las poblaciones evaluadas en el
departamento de Caldas. En las poblaciones de
los barrios Las Ferias y Las Margaritas del muni-
cipio de La Dorada se observé una reduccion en
los grados de resistencia, los cuales pasaron de
13,27 y 11,48 en el 2007 a 4,75 y 5,61 durante
el 2011. Esta disminucion se podria explicar por
la decision de la Direccion Territorial de Salud de
Caldas de suspender en estos barrios el uso del
larvicidatemefés araiz de los grados de resistencia
observados en el 2007. El uso de temefés se
restringid solo a focos epidémicos en el departa-
mento. Al disminuir su uso, se establecieron otras
medidas de control como la educacion de la
comunidad, la promocién del lavado y cepillado de
albercas, ademas de la organizacién de jornadas
de recoleccion de objetos inservibles y la aplicacion
del tratamiento espacial con el organofosforado
malatién solo en caso de epidemia, lo cual
ocurrio en el 2010 (4). Esta estrategia generd una

Cuadro 2. Grados de resistencia al insecticida organofosforado temefés en Ae. aegypti de cinco localidades del departamento de

Caldas en el 2007 y el 2011

Localidad CL,, ppm IC,, CL90 ppm IC,, GRCL,, GRCL,, B
2007
La Dorada
Las Ferias 0,031 0,029-0,337 0,049 0,046-0,053 13,27 10,59 4,70
Las Margaritas 0,027 0,010-0,042 0,047 0,036-0,112 11,48 10,22 2,42
2011
La Dorada
Las Ferias 0,011 0,006-0,015 0,020 0,016-0,033 4,75 4,41 4,53
Las Margaritas 0,013 0,010-0,016 0,022 0,019-0,029 5,61 4,84 4,54
Victoria 0,013 0,010-0,016 0,025 0,021-0,032 5,52 5,49 2,91
Marquetalia 0,006 0,003-0,008 0,011 0,009-0,021 2,53 2,51 3,96
Viterbo 0,002 0,001-0,003 0,003 0,002-0,005 0,09 0,75 3,85

CL: concentracion letal; IC: intervalo de confianza; GR: grados de resistencia; B: valor de la pendiente de la regresién PROBIT. La cepa Rockefeller se usé
como control para todas las pruebas. La CLSO fue de 0,004 y el valor de la pendiente B fue de 4,28. Estas concentraciones se estimaron para el 2007.
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Cuadro 3. Porcentajes de mortalidad de los insecticidas deltametrina, malation, fenitrotion y pirimifés metil con la dosis diagnéstica
segun las pruebas de botella del CDC en Ae. aegypti en las localidades bajo estudio en el 2007 y el 2011

Mortalidad®®

Insecticida

Localidad

2007

2011

Deltametrina

Malatiéon

Fenitrotion

Metil pirimifés

Chinchina, sector 1
Chinchina, sector 2

La Dorada, Las Margaritas
La Dorada, Las Ferias
Marquetalia

Victoria

Viterbo

Chinchina, sector 1
Chinchina, sector 2

La Dorada, Las Margaritas
La Dorada, Las Ferias
Marquetalia

Victoria

Viterbo

Chinchina, sector 1
Chinchina, sector 2

La Dorada, Las Margaritas
La Dorada, Las Ferias
Marquetalia

Victoria

Viterbo

La Dorada, Las Margaritas

100£0,0 (249)
100£0,0 (334)
100£0,0 (221)
100£0,0 (246)

100£0,0 (229)

100+0,0 (150)
98,74+1,0 (231)
99,63+0,6 (239)

100+0,0 (115)
99,35+0,9 (168)
100+0,0 (204)
100+0,0 (238)

100+£0,0 (99)

99,5740,7 (292)
100+0,0 (152)
100+0,0 (279)
100+0,0 (168)
100+0,0 (317)

100+0,0 (327)
97,96+0,0 (277)
100+0,0 (137)
99,48+0,7 (165)
100+0,0 (292)

99,55+0,9 (455
100+0,0 (192
96,95+4,3 (167

100+£0,0 (182
98,65+9,0 (163

La Dorada, Las Ferias
Viterbo

)
)
)
100+0,0 (108)
)
)
)

(
- 93,68+2,3 (207
- 98 (97)

aLos valores son la media de los porcentajes de mortalidad + desviacién estandar.

°Entre paréntesis aparece el nimero de mosquitos evaluados.
La cepa Rockefeller se usé como control para todas las pruebas.

disminucién en la presion de seleccion ejercida por
el organofosforado temefés sobre las poblaciones
de Ae. aegypti. Los resultados obtenidos con las
poblaciones de Las Ferias y Las Margaritas en
Caldas muestran que después de cuatro afios
de disminucion de la presion con el temefos en
poblaciones de Ae. aegypti fue posible reducir los
grados de resistencia.

En los lineamientos para el manejo de la resistencia
a insecticidas en vectores de enfermedades, la
Organizacion Mundial de la Salud recomienda la
rotacion o aplicacion en mosaico de insecticidas
de diferente modo de accion, con el proposito de
disminuir la presion de seleccién causada por un
insecticida, y, eventualmente, revertir la resistencia
(36). En el sector agricola se han reportado varios
casos de esta reversion, por ejemplo en el gusano
del tabaco (Spodoptera litura) en Asia, en donde
la sensibilidad a varios insecticidas se incrementd
entre 5 y 9 veces después de 11 generaciones y
en ausencia de la presion de seleccion (37). En el
gusano cogollero (Helicoverpa armigera), plaga de
varios cultivos como el algodén, se ha evidenciado
la reversidn de la resistencia a insecticidas con la

introduccién de algodén transgénico (modificado
con Bacillus thurigiensis) y después de 15 afos de
suspensién del uso de insecticidas (38).

En el ambito de la salud publica, en India se ha
reportado una reversion de la resistencia al pire-
troide deltametrina en poblaciones de mosquitos
de Anopheles culicifacies después de 2 a 3 afos
de haber suspendido su rociamiento dentro de
los domicilios, aunque la misma poblacion mostré
estabilidad en la resistencia al DDT y al malation
después de haber suspendido su uso durante 30 y
9 afos, respectivamente (39).

Con relacion a la especie Ae. aegyptiy el insecti-
cida temefés, Melo-Santos, et al., (40) obtuvieron
en Brasil una reversién de la resistencia a este
organofosforado en experimentos llevados a cabo
en el laboratorio con una cepa de campo resistente
para evaluar tres escenarios diferentes en cuanto
a la intensidad de la presion con temefos y al
ingreso de individuos sensibles, y en todos ellos
encontraron reversion de la resistencia, lo que
demuestra que es posible recuperar la sensibilidad
al temefés. En una poblacién de Brasil (Juazeiro do
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Norte) se observ6 una disminucion de los grados
de resistencia, que pasaron de 10,2 a 7,2 después
de la suspensién del uso de este organofosforado y
su sustitucién por Bacillus thuringiensis israelensis
(41). Tales observaciones, asi como los resultados
de este trabajo, indican que es posible recuperar
la sensibilidad al temefés, por lo cual es muy
importante continuar la vigilancia del estado de la
sensibilidad de las poblaciones de mosquitos a lo
largo del tiempo, no solo con la dosis diagndstica,
sino estimando los grados de resistencia, lo cual
permite cuantificar los niveles de resistenciay vigilar
los cambios generados ya sea por el incremento o
la disminucién de la presion ejercida por el uso de
los insecticidas (35).

Con base en los resultados de la investigacion
llevada a cabo en Brasil, Montella, et al., (15)
mencionan la necesidad de sustituir el temefés por
otro larvicida cuando las poblaciones de Ae. aegypti
presenten grados de resistencia superiores a 3,
ya que con grados de resistencia superiores a 10,
como los que encontraron, la eficacia en campo del
temefés se disminuye a 4 semanas. Los autores
concluyeron que la adopcién de estas decisiones
operativas requiere de una modificacién enorme
en la vigilancia de la resistencia que se lleva a
cabo en Brasil. En este sentido, y teniendo en
cuenta la ventaja de Colombia al tener programas
de enfermedades transmitidas por vectores en
las secretarias departamentales de salud y una
Red Nacional de Laboratorios en Entomologia, es
importante mantener la vigilancia de la resistencia
al temefés de una forma periddica y rutinaria y, en
lo posible, estimar los grados de resistencia me-
diante los bioensayos practicos que ha sugerido la
OMS (30), y complementar esto con las pruebas
bioquimicas o el uso de moléculas con sinergia,
las cuales permiten detectar los mecanismos que
pueden estar expresandose en las poblaciones
resistentes. Ademas, es importante disminuir la
presion ejercida por el uso del temefos, principal-
mente en las poblaciones de Ae. aegypti que han
mostrado resultados compatibles con resistencia.

Con relacién a los otros insecticidas evaluados,
los resultados obtenidos en este estudio demos-
traron que las poblaciones de Ae. aegypti del
departamento de Caldas incluidas en este estudio,
fueron sensibles a la deltametrina y al fenitrotion
en los dos periodos de muestreo, lo que puede
deberse a que el Programa de Enfermedades
Transmitidas por Vectores de Caldas no ha
utilizado estos insecticidas para el control del Ae.
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aegypti en ninguna de las localidades evaluadas.
Sin embargo, es importante mantener la vigilancia
de la sensibilidad a la deltametrina dado lo registra-
do en otros paises de Latinoamérica con relacion
a una posible resistencia cruzada por presion de
seleccionconelmalation (42), eltemefos (27) y otros
piretroides (24), asi como con el organofosforado
fenitrotién, del cual existen reportes de resistencia
cruzada con el temefés (18).

Las poblaciones de Ae. aegyptide los barrios de Las
Ferias y Las Margaritas del municipio de La Dorada
mostraron resultados compatibles con resistencia
al organofosforado metil-pirimifés, por lo que se
recomienda verificarla y calcular los grados de
resistencia, dado el porcentaje de mortalidad (93 %)
y el hecho de que en ninguna localidad de Caldas
se ha empleado el metil-pirimifés. Es necesario
estudiar, igualmente, una probable resistencia
cruzada entre el metil-pirimifos y el temefés, ya que
ha habido algunos reportes de dicha resistencia
entre estos dos organofosforados en paises como
Cuba (19,28,43) y Panama (19,22).

Con relacion al malation, las poblaciones de Ae.
aegypti evaluadas fueron sensibles a este organo-
fosforado en los dos periodos de muestreo, pese al
hallazgo de poblaciones con grados de resistencia
altos y moderados al temefés. Puesto que estos
dos insecticidas son organofosforados, se podria
pensar en el riesgo de resistencia cruzada. Sin
embargo, generalmente la resistencia al malation
esta relacionada con la presencia de mecanismos
de resistencia diferentes a la resistencia frente
a otros organofosforados, dado que las enzimas
desintoxicadoras del malation son principalmente
las malatién carboxil-esterasas, las cuales actdan
secuestrando el insecticida antes de que llegue
a su sitio de acciéon (44). Es muy importante
mantener la vigilancia del malatién debido a los
reportes sobre resistencia cruzada entre piretroides
y este organofosforado (42). Se sugiere alternar o
rotar su uso con otros insecticidas en situaciones
de epidemias y probar otros tipos de control en
situaciones no epidémicas, como el control biol6-
gico o el fisico, con el fin de disminuir la presion de
seleccion que se ha venido generando con el uso
del malatién desde hace mas de tres décadas para
el control del dengue en Colombia (7).

La vigilancia de los niveles de sensibilidad de las
poblaciones de mosquitos vectores requiere de un
seguimiento a lo largo del tiempo para clasificar
las localidades que estan en riesgo de resistencia
incipiente, moderada o alta. Esto deberia llevarse
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a cabo conjuntamente con pruebas de eficacia de
los productos en campo, a fin de tomar mejores
decisiones en cuanto al uso adecuado de los
insecticidas y el manejo de la resistencia.

En conclusién, la determinacion de los grados
de resistencia en poblaciones de Ae. aegypti en
Caldas permitié cuantificar la disminucion de la
resistencia al temefos después de la suspension de
su uso. Estos resultados resaltan la importancia de
mantener la vigilancia de los grados de resistencia
de Ae. aegypti al temefds dada la presion que su
uso ha ejercido, y evidencian, asimismo, la posibi-
lidad de revertir la resistencia a dicho insecticida
suspendiendo su aplicacion y cambiando las estra-
tegias de control, como lo hizo la Direccion Territorial
de Salud de Caldas. El conocimiento sobre la
estabilidad de la resistencia y su posible reversion
al disminuir la presion de seleccién es fundamental
para el disefio de estrategias de manejo de la
resistencia a los insecticidas.
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