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La mosca habia muerto. Aquella reina. Negra y azul. (...) Todo escribe a nuestro alrededor, eso es
lo que hay que llegar a percibir; todo escribe, la mosca, la mosca escribe, en las paredes, la mosca
escribio en la luz de la sala, reflejada por el estanque. La escritura de la mosca podria llenar una
pagina entera. Entonces seria una escritura. Desde el momento en que podria ser una escritura,
ya lo es. Un dia, quizés, a lo largo de los siglos venideros, se leeria esa escritura, también seria

descifrada, y traducida. Y la inmensidad de un poema legible se desplegaria en el cielo.

-Marguerite Duras, Escribir
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CAPITULO 18
Control de artrépodos vectores

Evangelina Muttis, Maria V. Micieli y Arnaldo Macia

Diferentes estrategias de control de mosquitos vectores. (a) Individuos macho y hembra de Cnesterodon decenmacula-
tus, un pez predador de estados inmaduros de mosquitos. (b) Juvenil del parasitoide Strelkovimermis spiculatus dentro
de una larva del mosquito Culex pipiens a su vez infectada por un virus entomopatégeno de la familia Iridoviridae. (c)
Ejemplo de manejo ambiental en el area de la represa Yacyreta, donde se observa el tratamiento costero que tiene por
objeto minimizar la acumulacién de plantas acuaticas con la consiguiente disminucién de los criaderos de especies del
género Anopheles. (d) Copépodo predador de larvas de mosquitos Mesocyclops annulatus. Fotos (a), (c): Victoria Miciell,
(b); (d): Evangelina Muttis.

El control de los artrépodos de importancia sanitaria y veterinaria puede ser abordado desde
distintos enfoques. Si bien el control quimico de adultos e inmaduros ha sido ampliamente utili-
zado, existe una tendencia hacia técnicas ambientalmente amigables para reducir al minimo la

utilizacion de productos toxicos contaminantes. Generalmente implican la reduccién en el nUmero
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de individuos, aunque también incluye métodos que impiden su acceso fisico a los humanos o

animales domésticos. En este contexto, pueden ser reconocidas las siguientes categorias:

Control ambiental

El manejo ambiental (MA) para el control de vectores esta definido por la Organizacién Mun-
dial de la Salud como el planeamiento, realizaciéon y monitoreo de actividades para la modifica-
cion de los factores ambientales para prevenir o minimizar la propagacion del vector o reducir el
contacto humano-vector-patégeno. Hay tres tipos principales de manejo ambiental que tienen el
objetivo de reducir la abundancia del vector blanco a niveles donde la transmision del patégeno
sea interrumpida o genere un minimo de dafo ambiental y sociocultural. Este tipo de manejo
también se utiliza para especies blanco venenosas o que producen molestias, generando un

detrimento en la salud del hombre o de los animales domésticos.

Modificacion del ambiente

Son cambios permanentes o a largo plazo en el habitat del vector por ejemplo drenaje o re-
llenado de cuerpos de agua naturales o artificiales. Este método se utilizd por primera vez a gran
escala en Cuba y Panama para el control del vector de la fiebre amarilla Aedes aegypti. Alli se
construy6 un sistema de alcantarillado y de provisién de agua con el objetivo de evitar la acumu-
lacién de agua en recipientes artificiales, uno de los principales criaderos de este vector en esa
zona. En Argentina, un claro ejemplo de este método es el tratamiento costero que realizé la
empresa Binacional Yacyreta sobre la ciudad de Posadas. Dentro del area de la represa se mo-
difico la costa del rio Parand para evitar la acumulacién de vegetacion flotante y arraigada para
prevenir la formacion de criaderos de especies de Anopheles, posibles transmisores del proto-

zoario Plasmodium vivax, causante de paludismo en Argentina.

Manipulacién ambiental

Modificaciones leves o temporarias en el habitat del vector para limitar su reproduccion, su-
pervivencia o abundancia. Por ejemplo, el endicamiento y cambio del flujo de agua temporales
en rios se han utilizado para prevenir el desarrollo de larvas de simulidos, ceratopogoénidos y
culicidos. En esta categoria también se hallan los programas de control de Ae. aegypti que in-
cluyen la eliminacion de los lugares de cria del mismo, descacharrado, limpieza o tapado de

todos los recipientes artificiales. Otro ejemplo es el manejo de los excrementos en los criaderos
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de aves, la acumulacién del mismo suele atraer grandes cantidades de moscas. La materia fecal
debe extraerse del area de cria de los animales y disponerla de manera que se seque rapida-

mente, para evitar el desarrollo de los insectos en el mismo.

Modificacién del comportamiento

Se refiere tanto a la adaptacion de las habitaciones humanas como del comportamiento del
hombre con el objetivo de reducir el contacto humano con el vector. Difiere de las otras dos
estrategias porque son llevadas a cabo por los propios individuos. La colocacion de barreras
fisicas incluye mallas de trama pequefia en aberturas y tules sobre las camas reduciendo malaria,
miasis, dengue Y filariasis, todas transmitidas por dipteros hematéfagos. La utilizacién de botas
y la recomendacion de no dejar ninguna ropa sobre el suelo, es muy eficaz para prevenir ataques

de acaros y arafas.

Control Biolégico

Se denomina control bioldgico a la utilizaciéon de organismos (enemigos naturales) para con-
trolar las poblaciones de otros organismos perjudiciales. Si bien esta técnica esta mas frecuen-
temente aplicada en el control de insectos plaga de la agricultura, también es utilizada para con-
trolar insectos vectores de agentes patdogenos de enfermedades.

Existen diferentes tipos de estrategias de control biolégico:

- Control bioldgico clasico: consiste en la introducciéon de una especie de enemigo natural
exética para el control de un insecto vector. El objetivo es que se establezca de forma perma-
nente, pasando a formar parte de la fauna de la zona en donde se introduce.

- Control biolégico aumentativo: es la liberacién de un enemigo natural autdéctono en el habitat
del vector con el objetivo de reducir el tamafno poblacional. Existen dos estrategias:

- Liberacién inundativa: consiste en la liberacion de enemigos naturales y/o toxinas produci-
das por un organismo, en gran cantidad varias veces al afio. No se tiene como objetivo el esta-
blecimiento del agente de control por lo que se considera analogo al uso de insecticidas quimicos.

- Liberacion inoculativa: se introduce un pequefio numero de enemigos naturales, los cuales
se reproducen en el ambiente y generan una disminucién de las poblaciones del vector a largo
plazo a través de sucesivas generaciones. Depende de una poblacion residual del vector y/o de
que el agente de control bioldgico persista en ausencia del hospedador.

La aplicacion de organismos para el control de poblaciones perjudiciales posee ventajas y

desventajas (Tabla 1).
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Tabla 1. Aspectos positivos y limitaciones de la utilizacién de biocontroladores

Ventajas Desventajas

Poco o ningun efecto nocivo para otras especies, el

hombre y el ambiente Requiere planeamiento y seguimiento

Requiere amplio conocimiento de la biologia de la

Poco desarrollo de resistencia . .
especie blanco y del biocontrolador

Posibilidad de desarrollar control a largo plazo sin

. : Accion mas lenta que el control quimico
nuevas introducciones

Los organismos utilizados y estudiados para ser biocontroladores pertenecen a los siguientes

grupos:

Agentes microbianos

En esta categoria estan incluidos virus, bacterias, hongos y protozoos. Aquellos que se co-
mercializan son conocidos como "insecticidas microbianos" debido a que el modo de aplicacion
es similar a los insecticidas quimicos. Las bacterias han llegado al mercado mundial y esto se
debe en mayor parte a la facilidad de lograr formulados estables y efectivos. Especificamente la
mas utilizada es Bacillus thuringiensis israeliensis (Bti). Estos productos se consiguen en dife-
rentes formulaciones para control de larvas de mosquitos en contenedores de agua y de simuli-
dos en los cursos de agua donde se desarrollan sus estados inmaduros. En sitios de cria tem-
porarios también se aplica en una formulaciéon que puede resistir periodos de sequia hasta la
inundacion de los mismos (Briquetas de Bti o formulaciones de liberacién lenta). Las bacterias
son ingeridas por las larvas y se degradan en el intestino alcalino de la misma, liberando las
toxinas Cry de 3 dominios (Cry11Aa, Cry4Ba y Cry4Aa) y la toxina citolitica (Cyt1Aa) contenidas
en el cuerpo paraesporal. Estas sustancias son letales para el insecto e interactian con los re-
ceptores del intestino medio, insertdndose en las membranas y produciendo un aumento de la
permeabilidad celular y lisis osmética que dafia la membrana celular del tubo digestivo provo-
cando la formacion de poros. Como consecuencia se observa la mortalidad de las larvas entre
las 24 y 48 horas posteriores y es mas eficiente cuando se aplica contra los primeros estadios
larvales. Otra bacteria que fue comercializada es Lysinibacillus sphaericus, que a diferencia de
la anterior es mas especifica, afectando mayormente a especies de Culex.

Entre los hongos, muchos han sido y son estudiados para controlar distintos grupos de insec-
tos. En Argentina se comercializa Metarhizium anisopliae y Beauveria bassiana para cucarachas,
garrapatas y demas plagas domésticas. Leptolegnia chapmanii es una especie de hongo acua-
tico para el control larvario de mosquitos, especificamente Ae. aegypti. La misma fue hallada en
Argentina en sitios de cria natural de Aedes albifasciatus en la localidad de La Plata, y en reci-

pientes de cria artificial de Ae. aegypti en la ciudad de Posadas, Misiones. Tiene especificidad
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por el hospedador a nivel de familia, con un riesgo muy bajo de danar otros organismos acuaticos
no blanco y presenta un alto potencial para causar epizootias.

Los protozoos entomopatégenos que han sido estudiados son en mayor medida microspori-
dios; muchos de ellos no causan una gran mortalidad en su huésped, pero su importancia radica
en que afecta su capacidad reproductiva. Edhazardia aedis parasito de Ae. aegypti ha sido uno
de los microsporidios mas estudiados para el control biolégico de este vector.

En cuanto a los virus, ha sido estudiado para el control de culicidos un miembro de la familia
Baculoviridae (Deltabaculovirus) pero no ha llegado a ser comercializado, aunque si los que
afectan a lepidopteros plaga de cultivos (Alphabaculovirus). En China se registré la produccion a

pequefa escala de un virus de la familia Parvoviridae para el control de Periplaneta fuliginosa.

Predadores

Invertebrados

Planarias (Girardia anceps) y copépodos (Mesocyclops annulatus) fueron estudiados en Ar-
gentina para controlar larvas de mosquitos, en ambos casos se realizaron ensayos de laboratorio
e introducciones a campo para evaluar su posible uso como controladores. Un grupo muy estu-

diado son las especies de mosquito del género Toxorhynchites, cuyas larvas depredan los esta-

dos inmaduros de otros culicidos y sus hembras adultas no son hematéfagas. Otro ejemplo de
depredadores, pero en este caso de huevos de Musca domestica son los acaros de la especie
Macrocheles muscadomesticae.

Se utiliza la mosca Hidrotaea aenescens para el control de Musca domestica en criaderos de
animales. Las larvas de estas moscas predan sobre las larvas de las moscas domésticas. No

hay produccion de las mismas en nuestro pais.

Vertebrados

Los peces son muy eficaces predadores de insectos de importancia médica. El pez sudame-
ricano Gambusia affinis fue introducido en todos los continentes. En arroceras de California, Cu-
lex tarsalis y Anopheles freeborni fueron controlados razonablemente con la introduccion de 740
hembras maduras por hectarea. Otro pez neotropical, Chesterodon decemmaculatus, es muy
eficaz en el control de mosquitos del complejo Culex pipiens en aguas con alta polucién organica,

por ejemplo en las zanjas de drenaje domiciliario de los alrededores de La Plata.

Parasitoides

La cria en masa y posterior liberacion del nematodo mermitido Romanomermis culicivorax se

demostré muy eficaz para controlar varias especies de mosquitos, especificamente especies de
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Anopheles. Fue comercializado en 1976, siendo uno de los primeros agentes de biocontrol que
llegé al mercado. En Argentina se detect6 el mermitido Strelkovimermis spiculatus en poblacio-
nes naturales de Ae. albifasciatus y Cx. pipiens produciendo niveles altos de mortalidad en epi-
zootias y siendo ampliamente estudiado como agente de control biolégico con ventajas y limita-
ciones en la produccion masiva del mismo, puesto que requiere la cria del mosquito hospedador.

Las especies parasitoides de himenoépteros Pteromalidae de los géneros Spalangia y Musci-
difurax se utilizan como controladoras de moscas domésticas (Musca domestica y Fannia sp.),
mosca de los establos (Stomoxys sp.) y mosca de los cuernos (Haematobia irritans). El producto
consiste en moscas parasitadas con la avispa parasitoide que son colocadas en el ambiente

donde se hallan las moscas a controlar.

Control quimico

Los insecticidas quimicos se pueden clasificar de acuerdo a su estructura quimica (inorgani-
cos y organicos), modo de accion (sistémicos, por contacto, atractantes , hormonas de creci-

miento, repelentes) u origen (sintéticos o botanicos).

Insecticidas organicos

Botanicos

Son conocidos como “insecticidas naturales” debido a que se extraen de distintas partes de
las plantas. Se utilizan como insecticidas, repelentes y atractantes. Las piretrinas son las més
importantes y utilizadas como insecticidas, su toxicidad en artrépodos fue descubierta alrededor
de 1800 a partir del piretro en flores de crisantemo (género Chrysanthemum). Este producto se
usO para matar garrapatas e insectos como pulgas y mosquitos. Su uso requiere una formulacion
con un agente quimico sinérgico que aumenta su efecto mortal. Tienen una rapida actividad de
volteo pero no persisten en el ambiente (no tienen poder residual).

Los aceites esenciales son compuestos estructuralmente diversos que pueden actuar como
insecticidas o repelentes y son opciones amigables con el medio ambiente. Si bien se ha impul-
sado su uso, aun no han alcanzado su maximo potencial debido a que su volatilidad, insolubilidad
y baja residualidad son inconvenientes, aunque podrian ser resueltos en el futuro mediante micro
y nano-formulaciones. Son muy utilizados el aceite de citronella (a partir de Cymbopogon spp.)

y de neem (a partir de Azadirachta).

Insecticidas organicos sintéticos
Los insecticidas organicos sintéticos como el DDT (dicloro difenil tricloroetano) fueron desa-

rrollados durante la Segunda Guerra Mundial y su accion fue fundamental para el control de
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epidemias de malaria, tifus y disenteria, exterminando piojos del hombre, mosquitos y muscoi-
deos. Posteriormente fue evidente la acumulacion de los compuestos clorados en la cadena tré-
fica y en el ambiente por lo que se prohibieron en casi todo el mundo y actualmente solo se usan
en algunos paises para control de la malaria.

Los organofosforados son los insecticidas que reemplazaron a los clorados, por ejemplo el
paration, pero los mismos resultaron ser muy téxicos para los animales.

Los insecticidas y acaricidas mas frecuentemente utilizados hoy (Tabla 2), si bien no son tan
dafinos como los anteriores, son potencialmente toxicos para el hombre y otros vertebrados (por
su capacidad de ingresar al organismo via dérmica, respiratoria o por el sistema digestivo), es-
pecialmente cuando la aplicacion no se realiza de la manera recomendada. Es por ello que las
plantas manufactureras estan obligadas a elaborar test de toxicidad, mutagenicidad, y potencial
oncogénico de los componentes. Entre los de mayor uso doméstico actualmente se encuentran

los piretroides, quimicos sintéticos estructuralmente similares a las piretrinas antes descritas.

Tabla 2. Propiedades de los insecticidas organicos de sintesis

Piretroides Organoclorados Organo- Carbamatos
fosforados
Alta/ clase I,
clase lll o impro- Alta/ clase la,

Toxicidad artrépodos/ | bables de riesgo Alta/ clase Ib o hasta clase Ill o | Alta/ clase la hasta

Vertebrados agudo. Alta- clase Il improbables de clase Il
mente toxico riesgo agudo
para peces

Baja/ Fotolabiles
o fotoestables
(los mas usados
en agro y sa-
lud). Rapida de-
gradacion en

Baja/ No persis-
tentes, bastante
inestables, bas-
tante biodegra-
dables (por ac-

Alta/ Alta persis-
tencia en el am-
biente y acumula-
cion en la cadena

Baja o media/ Per-
sistencia media.
La sintesis puede
liberar metil isocia-

Residualidad/
Degradacion

. e cion del am- o
ambiente por trofica . . nato (muy téxico)
. . biente y microor-
microorganis- .
ganismos)

mos

Sobre canales Na
dependientes del
voltaje de las neu-
ronas (DDT y
analogos). Antago-
nistas de canales

Afectan dina-

mica de cierre

de los canales
de sodio depen-

Inhibidores de la
acetilcolineste-

Modo de accion

Inhibi |
(sobre el sistema ner- ibidores de la

acetilcolinesterasa

vioso) dientes del vol- , rasa
taie de las neu- cloruro dependien-
J tes de GABA (Lin-
ronas . .
dane y ciclodie-
nos)
DDT
Permetrina Lindane L Propoxur
. . . . ) Malation .
Ejemplos Cipermetrina Ciclodienos Paratién Carbaril
Deltametrina (dieldrin, en- Bendiocarb
drin)

Categorizacion de la peligrosidad segtin la OMS: Clase la (extremadamente peligrosos), Clase Ib (altamente peligro-

sos), Clase Il (moderadamente peligrosos), Clase Il (ligeramente peligrosos).
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Insecticidas inorganicos

Los compuestos inorganicos fluorados, los arsenicales y los fungicidas a base de cobre se
utilizan poco como insecticidas por su toxicidad. La aplicacién de sulfuros en polvo mezclado con
talco, ayuda al control de ectoparasitos de aves de corral, mientras que el acido boérico es efectivo

contra las cucarachas.

Insecticidas reguladores del crecimiento

Son sustancias miméticas de la hormona juvenil propia de los insectos o sus precursores.
Estas sustancias interfieren en el normal desarrollo de la cuticula, produciendo malformacio-
nes, desecacion, esterilidad o muerte del insecto en el estado o estadio posterior al aplicado.
Algunos ejemplos son el metopreno, kinopreno, fenoxycarb, diflubenzuron utilizados para el
control de mosquitos y pulgas en gatos, perros y en menor medida en ganado. El metopreno
es comun en pipetas comerciales para perros y gatos. Tienen baja toxicidad para vertebrados

debido a su especificidad.

Insecticidas sistémicos

Pueden ser absorbidos por el cuerpo de un animal, por ingestién o de manera tépica. Son
eficaces contra ectoparasitos que requieran alimentacion frecuente sobre la sangre o tejidos
del huésped. Debe eliminarse completamente del huésped vertebrado, de tal manera que su
carne y productos no contengan residuos téxicos para el consumo humano; y deben ser de

facil aplicacion.

Repelentes

Son sustancias que actian localmente o a distancia, creando una barrera de vapor que blo-
quea los receptores olfativos de la hembra del artrépodo; ademas de repeler deben poseer aro-
mas agradables para el hombre y no producir reacciones adversas en la piel. Los repelentes mas
efectivos, persistentes y de amplio espectro contienen DEET (dietiltoluamida), pero no son ino-
cuos, y no se recomienda su uso en bebés y nifios pequefios. Para ellos se utilizan y formulan
repelentes naturales de gran variedad de compuestos, generalmente a base de aceites esencia-

les. En Argentina el mas comun es el de citronella, en otros paises también se formula aceite de
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soja, geranio y castor en diferentes proporciones. Los repelentes naturales no son tan efectivos
como los sintéticos, pero son mejores para la salud y el ambiente.

También existen repelentes para animales, muchos en base a quimicos sintéticos como
permetrina, contra pulgas, garrapatas, moscas y acaros. Para uso en ganado y caballos se
conocen formulados en base a acidos grasos (octanoico, nonanoico y decanoico) que repelen
muscoideos (Musca domestica, Stomoxys calcitrans, Haematobia irritans) asi como culicidos
y piojos. También para ganado y caballos hay en base a aceites esenciales de eucaliptus,

citronella y madera de cedro.

Resistencia a los insecticidas

La resistencia a insecticidas se basa en la evolucion genética de una poblacién del insecto
sometida a un tratamiento constante que le confiere una disminucién de la mortalidad, compa-
rada con una poblacion susceptible. El grado de resistencia (GR) es muy variable, expresandose
en el numero de veces que debe ser aumentada la dosis del producto para eliminar igual cantidad
de individuos susceptibles. Si bien el primer caso registrado fue alrededor de 100 afios atras,
empezo a ser preocupante a finales de los afios ‘40 cuando se detectaron moscas resistentes al
DDT. A partir de ese momento, con la introduccion de cada nuevo insecticida la resistencia ha
tardado entre 2 y 20 afios en evolucionar. Suele evitarse mediante la alternancia de métodos de
control de diferente naturaleza.

En Argentina, ha sido detectada alta resistencia de Triatoma infestans a insecticidas piretroi-
des en focos puntuales de las provincias de Salta y Chaco. Ademas se conoce una resistencia
incipiente en larvas de mosquito al organofosforado Temefés, el larvicida mas utilizado en nues-

tro pais, por lo que esta siendo reemplazado por Bti.

Técnica del insecto estéril

Esta técnica, llamada SIT (“sterile insect technique”) fue propuesta en 1958 por Edward Kni-
pling y ha sido utilizada en afios posteriores para control de distintos insectos. Se basa en la cria
masiva del insecto en cuestion y posterior esterilizado de los machos utilizando radiacién x o
gamma. Posteriormente aquellos son liberados en grandes cantidades para que copulen con las
hembras fértiles silvestres dando como resultado una descendencia inviable, reduciendo asi la
poblacién del insecto (Tabla 3).

El paradigma ha sido la erradicacion exitosa del gusano barrenador del ganado Cochli-
omyia hominivorax en el sur de Estados Unidos, México y toda América Central. En Curacao

(Antillas) se liberaron 155 machos estériles por km? por semana, resultando en el 100% de
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esterilidad de los huevos luego de dos generaciones. La erradicacion se completé luego de
14 semanas.

Las primeras aplicaciones efectivas en mosquitos se produjeron entre 1960 y 1970 contra Cx.
quinquefasciatus y los vectores de la malaria Anopheles quadrimaculatus en una isla cercana a
Florida, EE. UU., y Anopheles albimanus en El Salvador, Centroamérica. Posteriormente se han
realizado numerosos intentos de controlar especies de mosquito con esta técnica, pero la dificul-
tad en el proceso de esterilizacion, la limitacion que debe ser aplicada en areas delimitadas y los
resultados poco concluyentes, hicieron que se fuera perdiendo interés en su uso en mosquitos.
Recientemente se ha utilizado combinada en manejo integrado de vectores o con otras técnicas
como la de incompatibilidad por Wolbachia. En el ultimo caso se logré reducir con éxito las po-
blaciones de Ae. albopictus en las areas residenciales de dos islas pequefias en Guangzhou,
China. También se ha aplicado la técnica SIT en un marco de manejo integrado en Africa para
el control de la mosca tsé tsé. En Argentina existe actualmente un desarrollo local donde se lleva
a cabo la cria y la esterilidad de machos de Ae. aegypti con proyectos piloto de liberacion en

ciertas areas del pais.

Tabla 3. Aspectos positivos y limitaciones de la técnica SIT

Ventajas Desventajas

Exitoso con determinadas especies y en condiciones de

Especie especifico .. . .
semi-aislamiento poblacional

Dificultad en la dispersién de los machos estériles a toda

Benigno para la naturaleza L -
la poblacién salvaje

Deben realizarse profundos estudios previos de los ma-
Aumenta su efectividad cuando la poblacién chos estériles para conocer la capacidad de dispersion,

declina supervivencia y aptitud sexual respecto a las hembras
silvestres

La separacion de los sexos es dificultosa, por lo que se
corre el riesgo de liberar inintencionalmente hembras fér-
tiles

Se requiere una minima liberacién de machos
estériles para mantenimiento de las poblacio-
nes del insecto perjudicial en bajo numero

Control de mosquitos basado en Wolbachia

Esta técnica se basa en la utilizacidon de la bacteria intracelular obligada Wolbachia para pro-
ducir esterilidad y otros efectos deseables en poblaciones de culicidos. Si bien se la ha encon-
trado alojada en una gran variedad de insectos, ha sido mayormente estudiada y utilizada para
el control de mosquitos.

Este endosimbionte se aloja en los tejidos reproductivos del hospedador y en el citoplasma
de sus huevos, con efectos sobre su reproduccion mediante varios mecanismos que pueden

incluir: incompatibilidad citoplasmatica (IC), partenogénesis, feminizacién y muerte de machos.
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Sumado a esto se conoce que la presencia de la bacteria bloquea o interfiere la transmisién de
arbovirus como Dengue y Zika. El control de mosquitos utilizando Wolbachia se ha establecido
con dos enfoques diferentes:

Supresion de la poblacion del vector mediante la Técnica

del Insecto Incompatible (TIl)

También llamada esterilidad bioldgica, busca la disminucion directa de la poblacién del
vector y utiliza el fenotipo de incompatibilidad citoplasmatica producido por Wolbachia. Esta
estrategia fue utilizada exitosamente por primera vez en Birmania en 1967 cuando se erra-
dicé una poblacion aislada de Cx. quinquefasciatus. Actualmente se utiliza este enfoque en
el control de Ae. aegypti debido a que las poblaciones silvestres de esta especie no se hallan
naturalmente infectadas con Wolbachia. Esto permite que los machos transinfectados en
laboratorio sean liberados y al copular con hembras silvestres produzcan una descendencia

inviable debido a la incompatibilidad citoplasmatica ocasionada por esta bacteria (Figura 1).

Sustitucién de la poblacién del vector por individuos infectados

con Wolbachia

La liberacién de huevos transinfectados, de los cuales emergeran hembras y machos infec-
tados, permite los cruzamientos que resultan en descendencia infectada (Figura 1), favoreciendo
el establecimiento de la bacteria endosimbionte en la poblacién natural del mosquito. La impor-
tancia radica en que la bacteria endosimbionte interfiere en la transmisién de ciertos arbovirus,
reduciendo la tasa de transmision de los mismos.

Esta técnica ha sido utilizada en el “World Mosquito Program”, una iniciativa que comenzo en
Australia y se ha extendido a 11 paises de Oceania, Asia y América Latina. Mediante un moni-
toreo a largo plazo, se observd que en los sitios donde hay altos niveles de Wolbachia, no hay

evidencia de transmisién local de dengue.
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Figura 1. Resultado del cruzamiento entre mosquitos transinfectados con Wolbachia (gris) y mosquitos silvestres
(negro). Los cruzamientos de & infectados con Q@ sanas resultan inviables (x) y con Q infectadas producen
descendencia infectada (huevo gris). Las Q infectadas siempre producen descendencia infectada.

Insectos y microorganismos genéticamente modificados

Insectos genéticamente modificados

Se trata de la introduccién en un area seleccionada, de insectos modificados genéticamente,
abordando uno de los principales enfoques: la supresion de la poblacion (insectos estériles) o la
modificacién de la poblacion (insectos menos competentes para la transmisién de patégenos o

menos resistentes a insecticidas).

RIDL (Release of Insect Dominant Lethal)

Se trata de la introduccién de una modificacion genética que confiere letalidad de la hembra,
mediante la liberacion de machos transgénicos. Los mismos son portadores homocigotos de un
transgen dominante tetraciclina-represible que es letal para la descendencia hembra pero no
para el macho, el cual es heterocigoto del transgen, pasandolo a la siguiente generacion en la
proporcién correspondiente (50%). Este sistema ha sido desarrollado por la corporacién Oxitec
y se ha probado en campo con éxito relativo en Malasia y Brasil, pero existen controversias y

preocupacion por la bioseguridad y las fallas en la aplicacion del método.
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Genética dirigida (gene-drive)

Incluye una amplia gama de técnicas de ingenieria genética que emplean la adicion, elimina-
cion, modificacion o interrupcion de genes con el objetivo de alterar la probabilidad de que un
alelo especifico se transmita a la descendencia. Estas tecnologias estan siendo utilizadas en
investigaciones que proponen la modificacion de genes enddgenos en una poblacion nativa de
mosquitos con el objetivo de eliminar su capacidad de transmitir arbovirus u otros organismos
patogénicos. Es muy promisoria la utilizacion del sistema CRISP/Cas9 debido a su facilidad de
aplicacion y eficiencia sin precedentes. La endonucleasa Cas9 corta la secuencia objetivo guiada
por una secuencia de ARN guia, la célula tiende a reparar el dafio producido reemplazando la
secuencia original con ADN homélogo. Si se introducen segmentos complementarios adicionales
que contienen el gen deseado, el segmento cortado puede ser reemplazado por este, haciendo
al individuo homocigoto para el gen deseable. Los genes introducidos deben ser anti-patégenos
efectivos y aln continda la busqueda de opciones iddéneas. Algunos de ellos involucran segmen-
tos ARN doble cadena (ARNdc), micro ARN (ARNmi), ARN de interferencia (ARNi), ribosomas y
anticuerpos que tienen la capacidad de neutralizar arbovirus. A diferencia de la tecnologia RIDL
que se basa en la herencia de un gen ordinario, la genética dirigida propone la transmision del
gen a toda la descendencia. Por este motivo, no requeriria la liberacién de grandes cantidades
de individuos modificados como en el caso anterior, sino que una liberacién en bajo nimero
podria dirigir el genotipo deseable a toda la poblacién salvaje en pocas generaciones, por lo que
resulta mas eficiente y menos costosa. Aun asi quedan por resolver cuestiones importantes como
la disminucién del fithess en los mosquitos modificados, el poder invasivo de los genes hacia

otras especies, resistencia a las mutaciones, entre otras.

Control basado en ARN de interferencia

El ARN de interferencia (ARNi) es un mecanismo bioldgico que utiliza ARNdc para silenciar
genes, ya sea cortando el ARN mensajero del organismo blanco o bien bloqueando su traduc-
cion. El silenciamiento se da por la interaccidon de complejos enzimaticos en el citoplasma con
pequefas moléculas de ARN interferente (ARNpi), las cuales, actuan sobre el ARN mensajero
(ARNm) enddgeno, impidiendo que sea traducido a proteina.

El descubrimiento de este mecanismo, se llevd a cabo hace poco mas de 15 afos y ha sido
muy utilizado en mosquitos para estudiar la funciéon de sus genes, pero actualmente esta siendo
evaluado su potencial como controlador de las poblaciones. El método en estudio incluye el si-
lenciamiento de genes para la sintesis de la quitina a través de la administracion de ARNds por
via oral. En la célula diana, la maquinaria de interferencia de ARN procesa el ARN dc para formar
un complejo silenciador que se dirige a la destruccion del ARNm endégeno complementario a su
guia. Como resultado, se muestra una significativa tasa de mortalidad en larvas, incluso de cuarto
estadio, asociada al bajo contenido de quitina en la cuticula y la matriz peritréfica. Ademas se
demostrd que esta tecnologia tiene efectos coadyuvantes para algunos insecticidas, reduciendo

de esta manera la resistencia de los insectos a los mismos y haciéndolos mas susceptibles.
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Microorganismos genéticamente modificados

Ademas de los microorganismos entomopatégenos que han sido modificados genéticamente
para mejorar su accion sobre artropodos perjudiciales, se ha desarrollado un campo de estudio
que utiliza microorganismos benéficos para el organismo blanco. La para-transgénesis es una
técnica para el control de la transmision de enfermedades vectorizadas, en la cual, las bacterias
de la flora nativa del vector son aisladas y genéticamente modificadas in vitro para luego ser re-
introducidas en el hospedador. La modificaciéon genética de estos microorganismos hace que
expresen moléculas efectoras que interfieren en la habilidad del vector para transmitir un paté-
geno. Esta técnica intenta la disminucion de la transmision de patégenos sin causar dafio a las
poblaciones del vector. La expresion de otras moléculas también puede interferir en la reproduc-
cion del hospedador. Esto podria ser util para especies dificiles de modificar genéticamente o
para complejos de especies hermanas. Esta técnica ha sido probada en importantes vectores

como vinchucas, flebétomos y mosquitos.

Manejo integrado de vectores (MIV)

ElI MIV se define como “un proceso decisorio para el manejo de poblaciones de vectores, con
el objetivo de reducir o interrumpir la transmisién vectorial de las enfermedades” a fin de propor-
cionar métodos de control sostenibles a largo plazo y adecuados ecolégicamente que permitan
reducir la dependencia de los insecticidas quimicos y proteger a la poblacion de las enfermeda-
des de transmision vectorial mas prevalentes (OPS).

El MIV se caracteriza por la utilizaciéon de una variedad de intervenciones, a menudo en com-
binacién y sinérgicamente basados en el conocimiento de la biologia de vectores locales, la
transmision de la enfermedad y la morbilidad. Requiere la colaboracién de sectores publicos,
privados, y de la comunidad.

Por todo ello, el MIV se concibe como un sistema de manejo flexible siguiendo procesos ci-

clicos de analisis situacional, planeacion, disefio, ejecucion, seguimiento y evaluacion.
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