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RESUMEN

ABSTRACT

Vector-borne diseases (VBDs) are a serious problem worldwide. In Paraguay, the most
important are Dengue, Zika and Chikungunya, caused by viral agents transmitted by the
Aedes aegypti mosquito. Insecticides are a fundamental tool for the control of this
vector; however, their continuous and excessive use can generate resistance in mosquito
populations. The objective of this research was to determine the susceptibility of A.
aegypti larvae to pyrethroid insecticides for domestic use (cypermethrin and
lambdacyhalothrin). Water samples containing mosquito larvae were collected from the
downtown area of the city of Encarnacion, Department of Itaptia. The insecticides used
were "Mapex" (cypermethrin 25% v/v) and "Newtrine" (lambdacyhalothrin 2.5% w/v).
The tests were carried out in duplicate in addition to the control. Solutions were prepared
according to the manufacturer's instructions, where the larvae were exposed for a certain
time to the insecticides. The data were recorded and analyzed, obtaining a mortality rate
of 91% in larvae exposed to cypermethrin and 100% in those treated with
lambdacyhalothrin, indicating its efficacy. The values of R*=0.6709 and R*= 0.9138
indicated a positive correlation between the variables mortality and time. A. aegypti
larvae in the area are susceptible to the pyrethroid insecticides cypermethrin and
lambdacyhalothrin, providing initial evidence of mortality to these insecticides for
domestic use and providing a basis for monitoring and controlling the resistance of these
vectors.

Keywords:  Resistance, = Mosquito,  Arbovirus, Pyrethroid, = Cypermethrin,
Lambdacyhalothrin.

Las enfermedades transmitidas por vectores (ETVs) constituyen un problema grave a nivel mundial. En Paraguay, las de mayor
importancia son el Dengue, Zika y Chikungunya, y son provocadas por agentes virales, transmitidos por el mosquito Aedes aegypti.
Los insecticidas son una herramienta fundamental para el control de este vector, sin embargo, su uso continuo y excesivo puede
generar resistencia en las poblaciones de mosquitos. El objetivo de esta investigacion fue determinar la susceptibilidad de larvas de
A. aegypti a insecticidas piretroides de uso doméstico (cipermetrina y lambdacialotrina). Se recolectaron muestras de aguas con
larvas de mosquitos de la zona céntrica de la ciudad de Encarnacion, departamento de Itapua. Los insecticidas utilizados fueron de
la marca “Mapex” (cipermetrina 25% v/v) y “Newtrine” (lambdacialotrina 2,5% p/v). Los ensayos fueron por duplicado, ademas
del control. Se prepararon soluciones segun instrucciones del fabricante, donde las larvas fueron expuestas durante un tiempo
determinado a los insecticidas. Se registraron y analizaron los datos, obteniéndose un porcentaje de mortalidad del 91% en larvas
expuestas a cipermetrina y 100% en las tratadas con lambdacialotrina, indicando su eficacia. Los valores de R>=0,6709 y R?>= 0,9138
indicaron una correlacion positiva entre las variables mortalidad y tiempo. Las larvas de 4. aegypti de la zona son susceptibles a los
insecticidas piretroides cipermetrina y lambdacialotrina, proporcionando una evidencia inicial sobre la mortalidad frente a estos
insecticidas de uso doméstico, dando pie al seguimiento y control de la resistencia de estos vectores.

Palabras claves: Resistencia, Mosquito, Arbovirus, Piretroide, Cipermetrina, Lambdacialotrina.
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INTRODUCCION

Las enfermedades transmitidas por vectores
(ETVs) constituyen un problema grave de salud
publica a nivel mundial y repercuten de manera
negativa en las condiciones socioecondmicas de
los paises en desarrollo (Organizacion
Panamericana de la Salud, OPS, 2023). En
Paraguay, las ETVs de mayor importancia son el
Dengue, Zika y Chikungunya, y son provocadas
por agentes patdgenos virales, transmitidos
principalmente por el mosquito Aedes aegypti
(Arredondo et al., 2016).

La prevencion y control de estas enfermedades son
fundamentales para mitigar su impacto en la salud
de las comunidades. En este contexto, los
insecticidas juegan un papel crucial en el control
de los vectores de arbovirosis, siendo dos de los
objetivos del Servicio Nacional de Erradicacion
del Paludismo (SENEPA), mantener la vigilancia
entomologica de Aedes aegypti, segin areas
prioritarias a nivel nacional y fortalecer el
monitoreo de la susceptibilidad y de la resistencia
a insecticidas de uso en Salud Publica (Ministerio
de Salud Publica y Bienestar Social, MSPyBS,
2022), debido a que la resistencia del mosquito a
los insecticidas es un desafio crucial frente a la
lucha contra las ETVs.

La resistencia se refiere a la habilidad de los
organismos de una poblaciéon para bloquear la
accion toxica de un insecticida por medio de
mecanismos metabdlicos y no metabolicos y, en
consecuencia, sobrevivir a la exposicion a
insecticidas. Involucra un fallo continuo para
alcanzar los niveles de control esperados, aun
cuando el insecticida se aplica en las
concentraciones recomendadas. Surge como una
respuesta evolutiva natural al estrés ambiental y es
heredable, sin embargo, su aparicion puede ser
retrasada. Conjuntamente, una poblacién puede
presentar resistencia cruzada cuando la resistencia
que posee frente a un determinado insecticida
favorece la resistencia frente a otros. Esto, a pesar
de que la poblacion no haya sido expuesta jamas a
otros insecticidas (Centro Nacional de Programas
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Preventivos 'y Control de Enfermedades,

CENACEPRE, 2020).

El insecticida mas utilizado es el Temefos,
insecticida organofosforado caracterizado por su
actividad larvicida y su baja toxicidad hacia
mamiferos, de muy bajo costo y largo efecto
residual. Sin embargo, su uso en salud publica esta
siendo restringido hoy en dia, debido a la aparicién
de resistencia en distintos paises de Latinoamérica.
Varios paises de América Central y del Sur han
reportado resistencia al larvicida Temefos, tales
como Argentina, Brasil, Bolivia, Cuba, Colombia,
El Salvador, Peru y Venezuela; ya que este vector
ha desarrollado cepas resistentes a través de la
sobrevivencia y reproduccion, reflejando como
consecuencia la presencia de individuos con genes
que codifican para mecanismos que confieren
resistencia (Coronel et al., 2016).

En Costa Rica, en un estudio sobre resistencia al
temefos, deltametrina y cipermetrina realizada a
larvas de cepas de Aedes aegypti, se encontraron
cepas con resistencia a la deltametrina y
cipermetrina y otra cepa que no fue resistente al
temefos (Calderdn et al., 2018).

En Paraguay, Rodriguez ef al. (2022) demostraron
la resistencia de Aedes adultos a la deltametrina, lo
cual, resultd que los valores correspondientes a la
mortalidad fueron inferiores al 98%, indicativo de
resistencia a la dosis diagnostica. Mientras que, en
bioensayos realizados acorde a los protocolos de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en las
poblaciones naturales de larvas en estadio L3 de A.
aegypti en Ciudad del Este, Alto Parana,
permitieron confirmar el perfil de susceptibilidad.
Asi como, en la investigacion realizada por
Ferreira et al. (2022), quienes estudiaron la
susceptibilidad a un control quimico de Aedes
aegypti en areas con asentamientos humanos
precarios. Para lo cual, se recolectaron larvas en
los barrios del departamento Central y se
realizaron bioensayos de dosis respuesta en larvas
utilizando el larvicida Temefos. Se calcularon las
concentraciones letales del insecticida, asi como,
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la resistencia en comparacion con la cepa
Rockefeller, considerada susceptible.

En Panami, Caceres et al. (2023) mediante
bioensayos con A. aegypti Ustupo, observaron
posible resistencia a deltametrina y a ciflutrina con
un porcentaje de mortalidad del 95,3 y 94 %,
respectivamente. Se registro0 baja eficacia
biologica con la cepa A. aegypti Ustupo para la
deltametrina y la ciflutrina, con medias de
porcentajes de mortalidad de 75 y 31,1 %, en el
intradomicilio, mientras que en el peridomicilio
fue de 63,7 y 26,1 %, respectivamente.

Aunque, estas investigaciones han detectado
resistencia del A. aegypti frente a algunos
insecticidas en diferentes puntos de Latinoamérica
y el pais, se requiere una evaluacion especifica en
nuestro contexto local.

Segiin el informe de auditoria de gestion al
SENEPA en el 2021, se pudo constatar que los
insecticidas utilizados son lambdacialotrina al 5%
y 10%, pyriproxyfem al 0,5 % vy clorpifiros y
deltametrina al 2% (MSPyBS, 2021).

La lambdacialotrina es un insecticida piretroide
que actaa principalmente sobre el sistema nervioso
de los insectos y es de amplio espectro, ya que
actua sobre larvas, huevos y especies adultas
produciendo el bloqueo de la conduccion de los
estimulos nerviosos, principalmente por modificar
la permeabilidad de las membranas de las células
nerviosas a los iones sodio (Camara de Sanidad
Agropecuaria y Fertilizantes, CASAFE, 2009).

La cipermetrina, un insecticida también del tipo
piretroide actia como neurotoxina de accion
rapida en los insectos, previene la transmision del
impulso nervioso clorado (Universidad Nacional
de Costa Rica, UNCR, 2023; Mendoza et al.,
2015).

El uso extensivo de los insecticidas ha generado
poblaciones de mosquitos menos susceptibles,
comprometiendo la efectividad de las estrategias

de control no solo por el hecho de que se debe
utilizar una dosis mayor para poder eliminar a los
vectores, sino que este aumento de dosis puede
afectar al medio ambiente, a las personas,
animales, etc. En el marco de la salud publica, la
resistencia de los mosquitos a los insecticidas
emerge como un desafio critico que compromete
la eficacia de las estrategias de control de vectores
(Bisset et al., 2023).

Por lo que, el objetivo de esta investigacion fue
determinar la susceptibilidad de larvas de A.
aegypti a insecticidas piretroides de uso doméstico
(lambdacialotrina y cipermetrina) de la zona
urbana de Encarnacion, Paraguay en el segundo
semestre del ano 2023, con el fin de detectar
resistencia en la poblacion de muestreo para
contribuir a una gestion mas efectiva y adaptativa
en el control de las ETVs.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio de tipo experimental con
finalidad basica, de corte transversal y con enfoque
cuantitativo en el Laboratorio de Quimica de la
Facultad de Ciencias Quimicas y Farmacéuticas de
la  Universidad Auténoma de Encarnacién
(UNAE) en el mes de octubre del afio 2023.

Para llevar a cabo el estudio, se recolectaron
muestras de aguas con larvas de mosquitos, de
zonas aledanias a la UNAE, ubicada en la zona
céntrica de la ciudad de Encarnacion,
Departamento de Itaptia, y se seleccionaron
aquellas larvas que eran similares en tamafo.

Los insecticidas utilizados fueron del tipo
comercial y se adquirieron de locales sin ningin
tipo de documentacion especial. El primero en ser
utilizado fue de la marca “Mapex” que contenia
100 ml cipermetrina al 25% p/v y el segundo,
“Newtrine” que contenia 30 ml de
lambdacialotrina al 2,5% p/v. A partir de la
solucion madre de cada insecticida se realizaron
los calculos correspondientes para preparar una
solucion de uso doméstico (solucion de trabajo),
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segun las instrucciones del fabricante, de 1,43g en
1000 ml de agua destilada para cipermetrina y
0,15g en 1000 ml de agua destilada para
lambdacialotrina.

El ensayo se realizo por duplicado en frascos de
vidrio de 100 ml y se etiquetaron como “Frasco 1”
y “Frasco 2” para cada insecticida y como
“Control” para un tercer frasco. Se expusieron 11
larvas a cada solucion de trabajo y 3 larvas a su
correspondiente frasco control. Se midid el tiempo
de exposicion mediante un cronémetro. El registro
de cantidad de larvas muertas se realiz6 cada dos
minutos hasta la muerte total de las larvas. Se
consider6 como sefial de muerte la desaparicion de
movimiento de las larvas.

Al término de los ensayos se registraron datos de
tiempo de exposicion al insecticida y cantidad de
larvas muertas. Para el analisis de los datos y
elaboracion de los graficos se realiz6 un andlisis
estadistico descriptivo mediante el calculo de
frecuencias y la correlacion lineal con el Software
Microsoft Excel.

Las larvas que resistieron a mayor tiempo de
exposicion fueron observadas al microscopio

MULTIDISCIPLINARY & HEALTH EDUC. J.

optico para identificar si eran pertenecientes al
género Aedes, para lo cual, se tomd en
consideracion la presencia del sifon respiratorio.

RESULTADOS Y DISCUSION

Se puede observar en la Tabla 1 que el porcentaje
de mortalidad fue del 91% a los 4 minutos de
exposicion a cipermetrina en contraparte con las
larvas del frasco control, cuya mortalidad fue del
100% a los 10 minutos, mientras que una larva
presentd resistencia mayor a 10 minutos en el
frasco 1 y fue la unica que sobrevivio durante 30
minutos expuesta al mismo insecticida.

En la Tabla 2 se observa que las larvas presentaron
susceptibilidad al insecticida, presentandose
porcentajes de mortalidad del 18%, 45% y 82% a
los 2, 4 y 6 minutos de exposicion,
respectivamente, en contraste, todas las larvas de
mosquitos en el frasco control seguian vivas, lo
que indica que este insecticida es eficaz para matar
larvas de mosquitos. En este ensayo se obtuvo un
100% de mortalidad a los 12 minutos de
exposicion a la lambdacialotrina.

Tabla 1. Registro de datos de los ensayos biologicos con Cipermetrina en larvas de Aedes aegypti
Table 1. Data record of biological assays with Cypermethrin on Aedes aegypti larvae

Tiempo  Frasco 1 Frasco 2 Total de Total de % Control %
(min) Vivos Muertos  Vivos Muertos larvas larvas mortalidad Vivos Muertos mortalidad
muertas

0 7 0 4 0 11 0 0 3 0 0

2 7 0 4 0 11 0 0 3 0 0

4 1 6 0 4 11 10 91 3 0 0

6 1 6 0 4 11 10 91 3 0 0

8 1 6 0 4 11 10 91 3 0 0

10 1 6 0 4 11 10 91 0 3 100

>10 0 7 0 4 11 11 100 0 3 100
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Tabla 2. Registro de datos de los ensayos biologicos con Lambdacialotrina en larvas de Aedes aegypti
Table 2. Data record of biological assays with Lambdacyhalothrin on Aedes aegypti larvae

Tiempo  Frasco 1 Frasco 2 Total Total de % Control %
(min) Vivos  Muertos  Vivos  Muertos  4¢ larvas mortalidad Vivos  Muertos  mortalidad
larvas  muertas
0 8 0 3 0 11 0 0 5 0 0
2 6 2 3 0 11 2 18 5 0 0
4 4 4 2 1 11 5 45 5 0 0
6 2 6 0 3 11 9 82 5 0 0
8 2 6 0 3 11 9 82 0 5 100
10 1 7 0 3 11 10 91 0 5 100
12 0 8 0 3 11 11 100 0 5 100
En las Figuras 1 y 2 se representa la variable de ™
|g. 1 —<— Ensayos Control

mortalidad en funcion al tiempo, y muestran como
prevalece la susceptibilidad (Ensayos) en
contraparte con la resistencia (Control). El
porcentaje de mortalidad aumenta en un corto
tiempo si las larvas son susceptibles a los
insecticidas, mientras que, si son resistentes, la
mortalidad es menor en un largo tiempo. Al
calcular la regresion lineal se obtuvieron los
valores de R?=0,6709 (cipermetrina) y R>=0,9138
(lambdacialotrina), que evidencia una correlacion
positiva entre las variables. Todas las larvas
tratadas con cipermetrina y lambdacialotrina
fueron identificadas como larvas de 4. aegypti.

Teniendo en cuenta los resultados obtenidos y las
recomendaciones para el analisis de los datos por
la OPS (2023), se puede afirmar que existe
susceptibilidad de la mayoria de las larvas
expuestas a cipermetrina en contraparte con las
larvas del frasco control y solo una de ellas
presentd resistencia. En estudios previos se ha
observado que este insecticida es susceptible al
desarrollo de resistencia en larvas y mosquito
adultos y esto se debe a que la cipermetrina actiua
sobre un sitio de accidbn comin a varios
insecticidas, lo que facilita que los insectos
desarrollen resistencia a este grupo (Bisset et al.,
2009; Pisfil Farrofiay et al., 2016; Calderon et al.,
2018; Vargas et al., 2019). Sin embargo, los
resultados obtenidos no fueron suficientes para
demostrar tal resistencia.

100
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R?=0,625
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40

20

% MORTALIDAD

12
-20

-40

TIEMPO (MINUTOS)

~—— Ensayos Control

120 R?=0,9138

Fig. 2
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Figuras 1 y 2. Porcentaje de mortalidad de larvas de
Aedes aegypti en funcidn al tiempo de exposicion a la
Cipermetrina y a Lambdacialotrina, respectivamente
Figures 1 and 2. Percentage mortality of Aedes aegypti
larvae as a function of exposure time to Cypermethrin
and Lambdacyhalothrin, respectively

La lambdacialotrina acta sobre un sitio de accion
diferente al de la cipermetrina, lo que dificulta que
los insectos desarrollen resistencia a ambos
insecticidas. En cuanto a este insecticida, se pudo
constatar que es eficaz para matar larvas de
mosquitos. La eficacia del insecticida se puede
medir como la proporcion de mosquitos muertos a
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la cantidad total de mosquitos. En este caso, la
eficacia del “Newtrine” fue de 100%. La ausencia
de resistencia a lambdacialotrina también ha sido
observada en estudios efectuados con cepas de
Panamd, Nicaragua, El Salvador, Cuba y Costa
Rica 'y, aunque, inicialmente efectiva, la
persistencia en su uso ha generado preocupaciones
sobre la adaptacion de las poblaciones de
mosquitos, comprometiendo su eficacia (Bisset et
al, 2009; Calderon et al, 2018; Vargas et al.,
2019).

Se evidencia una correlacion positiva entre las
variables (R?>0), demostrando que las variables
estan asociadas en sentido directo, indicando que,
a mayor tiempo de exposicion, mayor sera la
mortalidad. Cuanto mas cerca de +1, mas alta es su
asociacion. Un valor exacto de +1 indicaria una
relacién lineal positiva perfecta (Castro, 2019;
Data Science, 2020).

CONCLUSIONES

Los resultados del presente estudio muestran que,
en general, las larvas de 4. aegypti son
susceptibles a los insecticidas piretroides
lambdacialotrina y cipermetrina proporcionando
una evidencia inicial sobre el porcentaje de
mortalidad frente al tiempo de exposicion a estos
insecticidas de uso doméstico, dando pie al
seguimiento y control de la resistencia de este
vector y considerando este tipo de ensayos como
una herramienta fundamental para garantizar la
eficacia de las estrategias de control.

Se recomienda replicar el estudio con una
poblaciéon de larvas mayor, incluyendo una
poblacion de mosquitos adultos para confirmar la
susceptibilidad a estos insecticidas en la zona.
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