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RESUMEN 

Se evalúa la susceptibilidad de larvas del mosquito Culex quin- 
quefasciatus Say, 1823 (Diptera: Culicidae) provenientes de 
cuatro localidades del estado Zulia, frente a seis insecticidas 
pertenecientes a tres familias de plaguicidas Betacyflutrina, 
Cyilutrina y Lambdacyhalotrina (piretroides), Fenthion y Ma- 
lathion (Organofosforados) y Propoxur (Carbámico). Lawas del 
IV estadio de Culex quinquefasciatus se expusieron a los in- 
secticidas siguiendo la metodología de la Organización Mun- 
dial de la Salud (W.H.0). Se detectó una mayor susceptibilidad 
de Cx. quinquefasciatus a Betacyflutrina en relación al resto de 
los insecticidas. siguiendo en orden creciente de tolerancia 
Cyflutrina, Lambdacyhalotrina, Fenthion, Malathion y por últi- 
mo Propoxur. Para lograr un 99,99% de mortalidad en las lar- 
vas de Cx. quinquefasciatus evaluadas utilizando Malathion o 
Pmpoxur, se requiere de dosis más altas que las dosis diag- 
nósticas 1 mg i.a/l y 3 rng ¡.a/ de la W.H.0, respectivamente, 
en consecuencia estas poblaciones son consideradas resis- 
tentes. 

Palabras clave: Culex quinquefasciatus, insecticidas, resis- 
tencia, estado Zulia, Venezuela. 

ABSTRACT 

The susceptibility of larvae mosquito Culex quinquefasciatus 
Say, 1823 (Diptera: Culicidae) proceeding of four localities of 
Zulia state with six insecticide of the four family of plaguicides 
Betacyflutnn, Cyilutrin y Lambdacyhalotrin (piretroides), Fen- 
thion y Malathion (Organofosforates) and Propoxur (Carbamic) 
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was tested. Culex quinquefasciatus larvae's of age IV were ex- 
posed using the World Health Organization (W.H.0) methodol- 
ogy. More susceptible to Betacyilutrin, order tolerance in- 
creased following Cyilutrin, Lambdacyhalotrin, Fenthion, Ma- 
lathion and Propoxur was found. In order to kill 99.99% of Cx. 
quinquefasciatus lawae Malathion and Propoxur higher doses, 
recornmended by W.H.0, 1.0 mg a.i/l and 3 mg a.i/l, respective 
are necessary. Concluding that Cx. quinquefasciatus from Zu- 
lia state its resistant to these insecticides. 

Key words: Culex quinquefasciatus, insecticide, resistance, 
Zulia state, Venezuela. 

La existencia del fenómeno de la resistencia a insectici- 
das en mosquitos vectores es conocida en el ambiente científi- 
co y por las autoridades sanitarias antes de la década de los 
años 50. Algunas especies de Anopheles spp. transmisores de 
malaria fueron los primeros insectos, de interés en salud públi- 
ca, a las que se les detectó resistencia a DDT [6]. 

La Organización Mundial de la Salud (W.H.0) en 1955 la 
define como "la capacidad que posee una población de insec- 
tos a tolerar dosis de substancias tóxicas que resultarían leta- 
les, para la mayoría de los individuos de una población normal 
de una misma especie" 1181. La resistencia es una caracteristi- 
ca que se transfiere de una generación a otra de acuerdo a las 
Leyes de la Genética Mendeliana. 

Para poder establecer si una población de una espeae 
de Insecto es resistente o no a un determinado insecticida, & 
ben realizarse ante todo bioensayos con las metoddogias ac- 
tualmente aceptadas por la W.H.0 [19]. 
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Los resultados de los bioensayos, se expresan preferen- 
temente como lineas de regresión (L.R) log-dosis Probit [22] 
del porcentaje de mortalidad contra dosis de insecticida en mi- 
ligramos de ingrediente activo por litro (mg i.a/l). Cuando se 
tienen vanas L.R de diferentes cepas del mismo insecto frente 
a un insecticida, su ubicación relativa sobre el eje de las abci- 
sas respecto al punto de intersección de los ejes de coordena- 
das, permite inferir sobre la presencia de individuos suscepti- 
bles o resistentes, es decir; si una L.R está ubicada más aleja- 
da del punto de intersección de los ejes de coordenadas res- 
pecto a otra, pudiéndose considerar a la primera cepa como 
menos susceptible el insecticida de interés [22]. 

Por otro lado, dependiendo de la magnitud de las pen- 
dientes de las L.R, se deduce si la respuesta de los insectos 
frente a los insecticidas, es homogénea o no, lo que significa 
presencia en menor o mayor proporción de cada uno de los 
posibles genotipos que las componen, es decir; pendientes 
elevadas se interpretan como una respuesta homogénea, don- 
de predominan genotipos similares y cuando las pendientes 
son pequeñas, el recorrido de la L.R abarca una amplio espec- 
tro de respuestas, entonces la población evaluada posee una 
composición de genotipos heterogénea. 

También, dos lineas de regresión pueden poseer pen- 
dientes iguales, pero estar ubicadas a diferentes distancias del 
punto de intersección del eje de coordenadas, en otras pala- 
bras, una de ellas esta más distante de este punto con rela- 
ción a la segunda, es decir que ambas poblaciones responden 
similarmente al insecticida evaluado. Sin embargo, la más ale- 
jada, tiene una composición genotípica constituida por indivi- 
duos menos susceptibles que la primera. En otra situación, si 
una de las L.R posee una pendiente pequeña, tal que en el 
punto correspondiente al 99,9% de mortalidad, la dosis res- 
pectiva supera a la diagnóstica suscrita por la W.H.0 [20] para 
ese insecticida, entonces se puede afirmar que se está ante 
una población de insectos resistente al mismo y que muy pro- 
bablemente la resistencia vaya en aumento. 

Se ha detectado a escala mundial una importante reduc- 
ción de la eficacia de las fumigaciones con organofosforados 
contra diferentes especies de mosquitos [S, 1 1 ,  17, 181; consi- 
derándose que la utilización de un mismo tipo de insecticida 
por períodos de tiempo superiores a 5 años, como la causa del 
desarrollo de poblaciones resistentes [S]. 

En Cx. quinquefasciatus, Say 1823 ha sido detectada re- 
sistencia a Malathion y Propoxur en varios países Latinoameri- 
canos y de la Cuenca del Caribe, en Cuba y Brasil se seiiala 
como causa de ello, a su uso intensivo, por largos periodos de 
tiempo, a pesar de que no fueron utilizados directamente con- 
tra este mosquito [l, 2, 41. 

La resistencia a organofosforados en poblaciones de Cx. 
quinquefasciatus se debe a la presencia de los alelos A y B 
que codifican para esterasas no especificas y también para un 
sistema alterado de acetilcolinoesterasa [l, 2, 3, 4, 12, 15, 161; 

lo que incrementa el nivel de resistencia a Maiathion con un 
espectro amplificado de resistencia cruzada a Temephos y 
Propoxur [l]. 

La principal estrategia de control de insectos vectores en 
Venezuela, ha sido el uso de insecticidas, especialmente orga- 
nofosforados, destacándose el Malathion con más de tres dé- 
cadas de uso ininterrumpido. Para el estado Zulia se considera 
este hecho, como el responsable de la aparición de resistencia 
cruzada entre Malathion y Propoxur en las poblaciones de Ae- 
des aegypti L. [14]. 

En el presente estudio se analizan los niveles de sus- 
ceptibilidad a insecticidas de poblaciones larvales de Cx. quin- 
quefasciatus provenientes de cuatro localidades del estado 
Zuiia afectadas por una epidemia de Encefalitis Equina Vene- 
zolana, unos meses después de controlados con plaguicidas 
las poblaciones de mosquitos vectores. Para ello, se desarro- 
llaron bioensayos, siguiendo la metodología específica de la 
W.H.0 [19, 201. 

Colonias de mosquitos 

En enero de 1996 y abril de 1997, se realizó una bús- 
queda de huevos, larvas y adultos de Culex quinquefasciatus 
en cuatro localidades pertenecientes a tres municipios del es- 
tado Zulia: San Rafael del Moján e Isla de Toas (Mara), San 
Francisco (Maracaibo) y Los Puertos de Altagracia (Miranda) 
estas úiiimas circunvecinas a la ciudad de Maracaibo. Colec- 
tándose en floreros en los cementerios locales, pozos sépticos 
y neumáticos de automóviles abandonados. Los insectos fue- 
ron trasladados al insectario de la Sección de Entomologia 
Médica "Dr. Pablo Anduze" (SEMPA) Instituto de Medicina 
Tropical (IMT) Universidad Central de Venezuela (UCV) en 
Caracas, donde se mantuvieron y desarrollaron colonias expe- 
rimentales durante un periodo de tres meses siguiendo meto- 
dologias modificadas para la cria de mosqditos [7, 81. 

Bioensayos larvales 

Los bioensayos larvales se realizaron según la metodo- 
logía de la W.H.0 [19, 201. Para estas pruebas se prepararon 
una serie de soluciones madres en acetona (99% de pureza), 
a partir de insecticidas grado técnico. Los insecticidas proba- 
dos fueron: organofosforados (Fenthion y Maiathion), piretroi- 
des (Betacyilutrina, Cyiiutrina y Lambdacyhalotrina) y el carbá- 
mico (Propoxur). Larvas del IV estadio de Culex quinquefas- 
cjatus se colocaron a prueba frente a las diferentes concentra- 
ciones de los insecticidas seleccionados, se utilizaron cinco ré- 
plicas de 20 larvas c/u por cada concentración de insecticida, 
con un volumen final ajustado a 100 ml de agua. El grupo con- 
trol consistió en dos réplicas de 20 larvas c/u, a las cuales se 
les colocó 1 mi de acetona, para obtener un concentración fi- 
nal de acetona del 1%. Los valores de mortalidad obtenidos en 
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estas pniebas se registraron 24 horas después de haber colo- lo requerido para un efecto idéntico en las cepas de San Ra- 
cado el insecticida, posteriormente analizados con el Progra- fael del Moján y Los Puertos de Altagracia, TABLA l. . 
ma de Log-dosis Probit [13], lo que permitió obtener las con- 
centraciones letales 50 y 90 (CL50 y CLSO), así como los pará- 
metros básicos de las curvas de regresión lineal logarítmica de 
la mortalidad contra las distintas concentraciones de insectici- 
das. Los niveles de susceptibilidad de las cepas estudiadas se 
mmpararon con los valores de la dosis diagnósticas reporta- . .*- -- -- -- -.. 

~ ~ 

En la TABLA III se presentan los parámetros básicos de 
las L.R de la mortalidad contra las distintas concentraciones 
de Betacyilutrina, los puntos de intersección con el eje de las 
abscisas son cercanos entre las tres curvas, las pendientes de 
las líneas se ordenan de manera creciente Los Puertos de Al- 
tagracia, San Rafael del Moján y San Francisco; en otras pala- 

oas LlY. ZU, Z1, Z*, 241 
bras, la heterogeneidad en la respuesta frente a este insectici- 
da disminuye en ese orden, resultando similares las cepas Los 
Puertos de Altagracia y San Rafael del Moján. 

RESULTADOS 
Para Cyflutrina, TABLA 1, puede apreciarse que los valo 

res DL50 y DLSO de Cx. quinq"efacciatk provenientes de las 
localidades de Isla de Toas, San Rafael del Moján y San Fran- 
cisco, resultan cercanos. La comparación de medias con la 
prueba de T indicó similitud entre las mismas (P<0,95) [lo]. Ob- 
tener el 100% de mortalidad en estas tres poblaciones de mos- 
quitos requiere concentraciones superiores a 0,001 mg i.4 . 

C1 @qt&ascfatus y piretroides 

En la TABLA I %e pueden observar las dosis letales co- 
rrespondientes a mortalidades que van desde 10 a 90% para 
las cepas Cx. quinquefasciatus del Los Puertos de Altagracia, 
San Rafael del Moján, San Francisco e lsla de Toas, frente a 
los piretroides evaluados. 

En el caso de Betacyilutrina, las dosis letales se encon- 
traron en un intervalo que varió entre 0,s x 10 e-4 y 7,2 x 10 
e-4 mg idl, los valores de este insecticida correspondientes a 
DL50 para las tres primeras localidades son similares, en una 

En la TABLA I se muestran los valores correspondientes 
a DL50 y DL90 de Culex quinquefasciafus frente a Lamb- 
dacyhalotr~na. Las DL50 se ubican en el mismo orden de mag- 
nitud que en los dos primeros insecticidas evaluados (10 X e-3 
rno i a/l\. 
'..S 

prueba T de comparación de medias (P<0,95) [lo]. Para DL90, 
esto último, sólo ocurre entre Los Puertos de Altagracia y San Sin embargo, comparativamente, cantidades menores 

Rafael del Moján, mientras que san Francisco se ubicó por de- de Betacyílutrina en relación a Cyflutrina y Lambdacyhalotrina 

baio de las dos primeras. son necesarias para obtener un 50% de mortalidad, mientras 
los valores DL90 para Lambdacyhalotrina son más elevadas 

Por otro lado, para obtener el 90% de mortalidad en San (de 1 a 18 veces) Que las res~ectivas de Betacflutrina Y Cyflu- . . 
Francisco con Betacyilutrina se necesita 1,6 veces menos de irina , TABLA 

TABLA 1 
MORTALIDAD DE CULEX QUINQUEFASCIATUS EN PORCENTAJE SEGÚN LA CONCENTRACION DE BETACYFLUTRINA, 

CYFLUTRINA Y LAMBDACYHALOTRINA EN MG I.A/L, ESTADO ZULLA, VENEZUELA 

Concentración BetacyilutrinafCyflutrinaJLambdacyhalotrina en mg i.aA 
Mortalidad % 

Los Puertos de Altagracia San Rafael del Moján San Francisco Isla de Toas 

0,00072 0,00069 
0,0008 

0,003 0,0007 

L= Lambdacyhalotrina. 

L 

B = Betanlflutrina. C = Cyflutrina. 
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En líneas generales, las pendientes de las líneas de re- 
gresión obtenidas para Cyilutrina y Lambdacyhalotrina son re- 
ducidas, indicativo de respuestas heterogéneas de las pobla- 
ciones de Cx. quinquefasciatus frente a estos dos piretroides, 
excepto en la cepa San Rafael del Moján que ante Cyilutrina 
generó una pendiente más elevada, reflejo de una respuesta 
más homogénea, TABLA III. 

Cx. quinquefasciatus y organofosforados 

En la TABLA II se presentan los valores de las dosis le- 
tales de Fenthion, las cuales generan mortalidades que van 
desde 10 hasta 90% en general; se observa que las dosis le- 
tales de la Cepa San Rafael del Moján en algunos casos dupli- 
ca a las de San Francisco en consecuencia San Rafael del 
Moján es menos susceptible que San Francisco. La dosis 
diagnóstica de Fenthion, para Cx. quinquefasciatus que esta- 
blece la W.H.0 es 0,05 mg i.efl [19], en un análisis de compa- 
ración de medias ( p ~ e b a  de T), se detectó valores por debajo 
de la dosis diagnóstica (Pc0,95) [lo] . 

El análisis comparativo entre los resultados de Cx. quin- 
quefasciatus frente a Fenthion y Malathion, TABLA II, indica 
que las concentraciones de Malathion requeridas para obtener 
mortalidades de 50 y 90% respectivamente, son en promedio, 
respecto a Fenthion, 99 a 125 veces más elevadas, lo que es 
confirmado con una prueba T de comparación de medias, 
IP<O.95). 

las dos últimas, es decir; son menos susceptibles a Malathion, 
TABLA Ill y FIG. 1. 

La dosis diagnóstica para Malathion 1 mg ¡.al1 [19], es 
superada por las cepas de Cx. quinquefasciatus evaluadas, 
entonces se consideran como resistentes a este organofosfo- 
rado, FIG. 1. 

Culex quinquefasciatus y carbámico (Propoxur) 

La dosis diagnóstica para Propoxur 3 mg i.dl [19] es su- 
perada en las cepas de mosquitos que se evaluaron frente a 
este insecticida, es decir; San Rafael del Moján e lsla de Toas. 
Efectivamente, en estas localidades, la dosis diagnóstica se ubi- 
ca en 5,98 y 10,06 mg i.efl, respectivamente. Sin embargo, 
comparativamente, el menor valor observado para los mosqui- 
tos procedentes de San Rafael del Moján sugieren que son más 
susceptibles que los de Isla de Toas. Las pendientes de las L.R 
para este insecticida evidencian que la cepa de San Rafael del 
Moján es más heterogénea en cuanto a la composición de indi- 
viduos, con una predominancia de los resistentes, al poseer una 
pendiente menor respecto a lsla de Toas, TABLA III. 

Las cuatro cepas de Culex quinquefasciatus del estado 
Zulia evaluadas, presentaron valores reducidos para las pen- 
dientes de les líneas de regresión de mortalidad contra los seis . . .  

En cuanto a la respuesta frente a Malathion del análisis insecticidas considerados, TABLA III, es decir; las poblaciones 

de las pendientes de las L.R, se deduce que las cepas San de Cx. quinquefasciatus en este Estado, presentan un compor- 

Francisco e isla de Toas son ,,,&S heterogéneas por poseer las tamiento heterogéneo frente a 10s plaguicidas probados, en 

pendientes más bajas. Sin embargo, si consideramos la ubica- otras palabras; el recorrido de las L.R al ser representadas 

ción relativa de las L.R de lsla de Toas y Los Puertos de Alta- gráficamente abarcan una amplio espectro de respuestas. 

gracia sobre el eje de coordenadas respecto a San Francisco En algunos casos, las poblaciones de Cx. quinquefascia- - 
y San Rafael del Moján, las dos primeras están a una distancia tus están constituidas fundamentalmente por individuos resis- 
mayor respecto a la intersección de estos en comparación a tentes. 

TABLA 11 
MORTALIDAD DE CX. OUINQUEFASCIATUS EN PORCENTAJE SEGÚN LA CONCENTRACIÓN DE MALATHION Y FENTHION 

(ORGANOFOSFORADOS) EN MG I.AIL, ESTADO ZULIA, VENEZUELA 

Concentración Malathion i Fenthion en mg i.a/l 
Mortalidad % 

San Francisco Los Puertos de Altagracia Isla de Toas San Rafael del Moján 

90M 1,l 2,s 2,6 1,6 
F 0,00732 0,016 

M = Malathion. F = Fenthion. 
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TABLA 111 
PARÁMETROS DE LAS CURVAS DE REGRESION LOG DOSIS-PROBIT DE LA MORTALIDAD VERSUS CONCENTRACIONES 

DE INSECTICIDAS (mg i.all). Culex quhquefascialus DE CUATRO LOCALIDADES DEL ESTADO ZULIA, VENEZUELA 

Piretroides Betacyflutrina Cylutrina Larnbdacyhalotrina 

Localidades A P M A P M A P M 

San Francisco 5,29+9,38e-2 4,4+0,38 6,42 5,3216.45e-2 2,75+0,36 

LosPuertosde 5,35 I 9,61 e-2 2.86 + 0,25 633 
Altagracia 

San Rafael del 5,34+9,79e-2 3,29+0,26 655 5,20+0,08 6,36*0,51 
Moján 

ísla de Toas - 5,03 + 753 e-2 2,74 + 0,36 5,64+7,48 e-2 131 + 0,14 7.3 

Organofosforados - Fenthion Malathion 

Localidades A P M A P M 

San Francisco 5,09 + 922 e-2 7,49* 0,69 7,71 5,26 + 634 e-2 3,42 + 0.4 8,75 

Los Puertos de - 4,66 I 8.35 e-2 425 + 0,31 9,02 
Altagracia 

San Rafael del 4,86+7e-2 4,34+0,43 7,88 4,71+7,19e-2 4,39*0,39 8,84 
Moján 

Isla de Toas - 5 +  8,18 e-2 3,79 + 0,31 9,07 

Carbamico (Propoxur) 

Localidades A P M 

San Rafael del 5,07 +0,14 381 + 0,46 9,17 
Moján 

Isla de Toas 5,58 + 0,11 663 + 0,79 9,57 

Rectade regresión Y = A  + P x  ( X -  M). A =Punto de coite en el eje de las X (mg i.a/l). P= Pendiente. M=media de mg ¡.all. 

Mortalidad % 

Concentración (mg1L) 

FIGURA 1. REGRESI~N LINEAL LOGAR~TMICA DE MORTALIDAD EN PORCENTAJE CONTRA CONCENTRACI~N 
EN mg i.an DE MALATHION EN Culex quinquefasciatus PROVENIENTES DEL ESTADO ZULIA, VENEZUELPL 
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En efecto, las dosis diagnósticas tentativas (el doble de la 
dosis necesaria para lograr un 99,9% de mortalidad) estimadas 
en esta investigación para Malathion y Propoxur, son más ele- 
vadas que las suscritas por !a W.H.0 [19,20,21,23,24], por lo 
que las poblaciones de Cx. quinquefasciatus evaluadas pueden 
ser consideradas como resistentes a estos insecticidas. 

La alta actividad de esterasas se considera como la cau- 
sa de resistencia a organofosforados en Culex quinquefascia- 
tus, particularmente a Maiathion [ l ,  21. De hecho, se ha esta- 
blecido, que la acetilcolinoesterasa alterada, incrementa los ni- 
veles de resistencia a Malathion y provee resistencia cruzada 
a Temephos y Propoxur en Cx. quinquefasciatus [ l ,  151. 

El hallazgo de resistencia a Malathion y Propoxur, en los 
mosquitos del estado Zulia, nos sugieren la presencia de resis- 
tencia cruzada a los insecticidas organofosforados y carbama- 
tos, posiblemente a través de acetylcholino-esterasa alterada. 
Una prueba de esterasas aplicada a muestras de estas pobia- 
ciones, evidenció una importante proporción de larvas produ- 
ciendo de la mencionada enzima (>48%), es decir; dichas po- 
blaciones son resistentes a los insecticidas mencionados. 

En Cuba, desde que ocurrió el mayor brote de Dengue 
en 1981, se ha utilizado frecuentemente Malathion, Temephos, 
Propoxur y Piretroides para erradicar Aedes aegypti L. Como 
resultado, Ae. aegypti es finalmente controlado pero Culex 
quinquefasciatus, un mosquito que utiliza los mismos criaderos 
que Ae. aegypti, desarrolló resistencia cruzada a los organo- 
fosforados y al Propoxur [l]. 

Los resultados de esta investigación indican la presencia 
de resistencia cruzada en Culex quinquefasciatus a Malathion 
y Propoxur en el estado Zulia, de manera similar a lo detecta- 
do para Aedes aegypti en esta misma entidad federal, lo que 
es atribuido a la larga historia de uso de este insecticida en el 
país [l4]. 

La resistencia a Malathion nunca desaoarece com~leta- 
mente, y por lo general esto produce bajos niveles de resisten- 
cia a un amplio espectro de insecticidas organofosforados [l]. 
Sin embargo, los mosquitos evaluados resultaron mas suscep- 
tibles a Fenthion que a Malathion. 

En el desarrollo de la resistencia a Propoxur, también 
podrían estar contribuyendo los insecticidas de uso doméstico 
en spray de venta libre, especialmente aquellos que contienen 
una mezcla de piretroides con Propoxur cuyas dosis de aplica- 
ción (cantidad de insecticida desalojado, por la válvula del 
spray mientras el usuario la mantiene en funcionamiento) en 
algunos casos son subletales por ello una importante propor- 
ción de insectos sobrevive e inmediatamente comienzan a pro- 
ducir descendencia resistente. 

En esta investigación, se detectó una mayor susceptibili- 
dad de las cepas de Cx. quinquefasciatus del Zulia a Be- 
tacyilutrina, mientras que para el resto de los piretroides, la 
susceptibilidad disminuyó, en el siguiente orden Cyflutrina y 
Lambdacyhalotrina. 

Aunque, en ninguno de éstos se llegó a superar la dosis 
diagnóstica [19, 201, la susceptibilidad frente a los mismos se 
observó disminuida. Un comportamiento similar se observo 
para el organofosforado Fenthion. En efecto, lo reducido de las 
pendientes de las L.R para Cyflutrina, Lambdacyhalotrina y 
Fenthion, indican que son poblaciones con respuestas hetero- 
géneas a estos insecticidas con una notable tendencia al in- 
cremento de los individuos resistentes. 

La presencia de resistencia a Maiathion y Propoxur en 
las poblaciones de Culex quinquefasciatus del Zulia debería 
ser considerada en este estado en las futuras campañas de 
control de vectores con insecticidas, a fin de evitar continuar 
seleccionando poblaciones resistentes. 
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