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RESUMO 

A persistência do Triatoma infestans e a transmissão contínua de Trypanosoma cruzi 
nos Vales Inter-Andinos e no Grande Chaco da Bolívia são de grande importância. Na 
última década, focos silvestres desta espécie foram descritos em amplas áreas, na qual o 
alcance das estratégias de controle do vetor é limitado, sendo frequentes os relatos de 
resistência do T. infestans a inseticidas, que incluem populações silvestres e domésticas.  
O presente estudo teve como objetivo caracterizar o perfil de suscetibilidade (1) e 
hereditariedade (2) de populações silvestres e domésticas de T. infestans da Bolívia à 
deltametrina, bem como descrever a área de distribuição das populações resistentes a 
diferentes piretróides na América do Sul (3). 
1) Foram avaliadas nove populações de T. infestans silvestres e domésticas do Grande 
Chaco e dos Vales Inter-Andinos da Bolívia. Três amostras silvestres de T. infestans 
(dark morph) do Chaco (Santa Cruz) foram suscetíveis a deltametrina (RR50 de <2), 
com 100% de mortalidade em resposta a dose diagnóstica (DD). A população doméstica 
de Villa Montes do Grande Chaco (Tarija) apresentou altos níveis de resistência (RR50 = 
129,12 e 0% DD). Do mesmo modo, as populações domésticas dos Vales Inter-Andinos 
(Cochabamba) apresentaram RR50 > 9, sendo as populações silvestres menos 
suscetíveis, com RR50 >5 do que SRL. 
2) Cruzamentos experimentais foram realizados entre uma colônia suscetível RR50=0,62 
(S), uma resistente RR50=129,12 (R) e com susceptibilidade reduzida RR50=5,04 (SR), 
em ambas as direções (♀x♂ e ♂x♀). O modo de herança do caráter resistente foi 
determinado pelo grau de dominância (DO) e dominância efetiva (DML). A 
hereditariedade (h2) foi estimada a partir da colônia R selecionada durante duas 
gerações, utilizando a dose diagnóstica (10 ng.i.a./ninfa). O resultado para DO e DML 

(<1) indica que a resistência é um caráter de dominância incompleta e de herança 
autossômica. A Dose Letal 50% (DL50) para F1 de ♀Sx♂R e ♂Sx♀R foi de 0,74 e 3,97 
respectivamente, revelando efeito de diluição da resistência inicialmente observada. Por 
outro lado, foi observado um incremento da RR50 de 2,25 vezes (F1) e 26,83 vezes (F2) 
na população selecionada em comparação com a colônia parental. 
3) Foi compilado um total de 24 artigos que avaliaram a suscetibilidade a diferentes 
piretróides em 222 populações de T. infestans coletadas no campo dos países de 
Argentina, Bolívia, Brasil e Paraguai. A relação entre resistência aos inseticidas 
(avaliada por critérios diferentes) e diferentes variáveis ambientais foi estudada 
utilizando modelo linear generalizado. A DL50 mostrou uma forte relação linear com a 
RR50. Análise estatística descritiva demonstrou que a distribuição de frequência da Log 
(DL50) é bimodal, sugerindo a existência de dois grupos estatísticos (um grupo de menor 
e outro com maior Log (DL50). Finalmente, o modelo significativo incluindo 5 variáveis 
ambientais referentes a temperatura e precipitação, revelou concentração das populações 
com altas DL50 sobre a região identificada como o centro de dispersão de T. infestans. 
Os dados obtidos neste estudo contribuem com informações sobre a variabilidade do 
perfil de resistência, ocorrência e distribuição de populações resistentes na Bolívia.  
 

Palavras chaves: Triatoma infestans, Triatomíneos, resistência a piretróides, Bolívia. 

 
 



ABSTRACT 
 
Both the persistence of Triatoma infestans and the uninterrupted transmission of 
Trypanosoma cruzi in the inter-Andean valleys and Grande Chaco regions in Bolivia are 
of high relevance. Wild foci of this species have been described within a wide area this 
past decade. In places where the reach of the vector control strategies is limited, 
accounts of wild and domestic populations of insecticide resistant T infestans are 
frequent. The following study aimed to characterize the deltamethrin susceptibility 
profile (1) and heritability (2) in wild and domestic T. infestans Bolivian populations. 
Additionally, we describe the geographic distribution of pyrethroid resistant South 
American populations of this species.1) We evaluated 9 populations of wild and 
domestic T. infestans from Grande Chaco and two from the Bolivian inter-Andean 
valleys. Three wild T. infestans (dark morph) from Chaco (Santa Cruz) were susceptible 
towards deltamethrin (RR50 de < 2) presenting a 100% mortality in response to the 
diagnostic dose (DD). In contrast, the Villa Montes domestic population in Gran Chaco 
(Tarija) showed high levels of resistance (RR50 = 129.12 and 0% DD). Concordantly, 
the domestic populations from the inter-Andean valleys (Cochabamba) presented a RR50 
> 9, whereas the wild populations were less susceptible (RR50 > 5 than SRL).2) We 
performed experimental crosses between susceptible (S) [RR50=0.62], resistant (R) 
[RR50=129.12], and a reduced susceptibility (SRL) [RR50=5.04] colonies, in both 
directions (♀x♂ e ♂x♀). The heritability mode of the resistance trait was determined by 
the degree of dominance (DD) and effective dominance (DML). Heritability (h2) was 
estimated considering R colony individuals selected after two generations using the 
diagnostic dose (10 ng.a.i./nymph). The results regarding the DD and DML (<1) indicate 
that resistance is an incomplete dominance trait of autosomal inheritance. The lethal 
doses 50% (DL50) for the F1 ♀Sx♂R and ♂Sx♀R crosses were 0.74 and 3.97 
respectively. This revealed a dilution effect upon the resistance observed initially. 
Oppositely, we observed a 2.25 fold increase in the RR50 for the F1 and 26.83 fold for 
F2 when comparing between the selected population and the parental colony.3) We 
reviewed 24 scientific publications that assess pyrethroid susceptibility in 222 T. 
infestans field collected populations from Argentina, Bolivia, Brasil, and Paraguay. The 
relation between insecticide resistance (assessed with various criteria) and multiple 
environmental variables was studied using a General Linear Model. The DL50 presented 
a strong linear relation with RR50. Descriptive statistical analyses revealed that the 
frequency distribution of log (DL50) values is bimodal, which suggests the existence of 
two statistical groups of lower and higher log (DL50) values. Finally, a significant model 
considering 5 environmental variables, regarding temperature and precipitation revealed 
the concentration of the populations with high DL50 on the region identified as the T. 
infestans origin of dispersion.The data collected and results obtained in this study bring 
forth valuable information regarding variability in resistance profiles, as well as the 
occurrence and distribution of resistant populations in Bolivia. 
 
 
Key words: Triatoma infestans; Triatomines; Pyrethroid resistance; Bolivia. 
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1 INTRODUÇÃO  
 

1.1 Aspectos gerais da doença de Chagas  

A doença de Chagas (DC) também conhecida como Tripanossomíase Americana é uma 

enfermidade parasitária endêmica da América Latina causada pelo protozoário flagelado 

Trypanosoma cruzi (Schofield et al., 2006; Yacoud et al., 2008). O parasito é 

transmitido ao homem através das fezes de insetos hematófagos da subfamília 

Triatominae (Heteroptera, Reduviidae), sendo a via vetorial responsável por mais de 

80% dos casos humanos (Schofield, 1994; WHO, 2002). Os reservatórios silvestres e os 

vetores do T. cruzi apresentam ampla distribuição geográfica, que vai desde os Grandes 

Lagos da América do Norte até o sul da Argentina e do Chile (Coura & Dias, 2009).  

A transmissão do T. cruzi pela via vetorial depende de três fatores básicos: a) presença 

do T. cruzi, o agente etiológico da doença, b) triatomíneos domiciliados, c) hospedeiros 

humanos e outros animais vivendo no ambiente domiciliar. A DC ainda representa um 

importante problema de saúde pública na América Latina, representando a principal 

causa de lesões cardíacas em jovens e adultos economicamente produtivos, estima-se 

entre 8 a 10 milhões de pessoas infectadas (Moncayo & Silveira, 2009; Rassi-Jr et al., 

2012, WHO, 2014).  Na Bolívia a área de risco corresponde aproximadamente 60% do 

território, sendo que cerca de 3.700.000 vivem nestas áreas e estima-se que cerca de 

1.800.000 estariam infectados (PNCh, 2008). 

Nos últimos anos tem sido atribuída atenção especial à transmissão vertical da doença 

de Chagas em países não endêmicos, nos quais se estima que o número de pessoas 

infectadas distribuídas entre os quatro continentes (América do Norte, Europa, Ásia e 

Oceania), seja superior a 390 mil indivíduos (Coura & Viñas, 2010; Rassi-Jr et al., 

2010). Neste contexto, os principais mecanismos de transmissão do T. cruzi estão 

ligados à transfusão sanguínea, a transmissão vertical e ao transplante de órgãos por 

imigrantes latinoamericanos chagásicos para estas áreas (Coura & Vinas, 2010; Rassi-Jr 

et al.,2012).  
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1.2 Vetores da doença de Chagas 

A subfamília Triatominae é um grupo de insetos amplamente distribuído. A maioria das 

espécies de triatomíneos ocorre exclusivamente no Novo Mundo, entre a latitude 42ºN 

(nordeste dos USA) e 46ºS (Patagônia- Argentina) (Lent & Wygodzinsky, 1979; 

Carcavallo, 1999). Apenas Triatoma rubrofasciata é comum, tanto no Novo Mundo 

(principalmente nordeste do Brasil) como também em muitas regiões tropicais da Ásia e 

da África (Schofield & Galvão, 2009). Sete espécies do gênero Triatoma e seis espécies 

de Linshcosteus são conhecidas apenas na Ásia e na Índia, respectivamente (Galvão et 

al., 2003). Alguns autores sugerem que as espécies do Velho Mundo são derivadas de T. 

rubrofasciata e transportadas da América do Norte, associada aos ratos em navios 

(Gorla et al., 1997; Patterson et al., 2001; Hypsa et al., 2002; Schofield & Galvão, 

2009). Atualmente são reconhecidas 148 espécies pertencentes a 18 gêneros e 6 tribos 

(Galvão, 2007; Justi et al., 2014). Nas Américas, três são os principais gêneros de 

triatomíneos de maior importância epidemiológica, a saber: Triatoma, Panstrongylus e 

Rhodnius. Os triatomíneos mais importantes na epidemiologia da doença de Chagas são 

Triatoma infestans, Triatoma brasiliensis, Triatoma pseudomaculata, Triatoma sordida, 

Triatoma dimidiata, Panstrongylus megistus e Rhodnius prolixus (WHO, 2002) cuja 

importância varia dependendo da área geográfica. 

1.3 Importância epidemiológica de Triatoma infestans na saúde pública  

T. infestans foi e continua sendo o vetor de maior importância epidemiológica da DC 

nos países do Cone Sul (Schofield, 1994, Dias, 2007). Em 1964, a máxima distribuição 

de T. infestans foi predita em 6.28 milhões de km2, incluindo áreas da Argentina, 

Bolívia, Brasil, Chile, Paraguai, Peru, Uruguai, sendo responsável pela transmissão do 

T. cruzi a mais de 9 milhões de pessoas (WHO, 1991).  Após o início do controle 

vetorial por iniciativas dos países do Cone Sul sua distribuição foi reduzida a menos de 

um milhão de km2, resultando em uma forte diminuição na incidência da DC (Gorla, 

2002). Na Bolívia atualmente populações domésticas de T. infestans persistem nos vales 

Interandinos e na Região do Grande Chaco de Argentina, Bolívia e Paraguai, 

representando um grande desafio para os programas de controle (Schofield et al., 2006; 

Gürtler et al., 2005). 
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Uma das características que distingue T. infestans dos outros triatomíneos é sua alta 

antropofilia. Estes costumam permanecer em refúgios constituídos por materiais de 

construção precária como adobe abrigando-se em buracos, fendas das moradias 

humanas e locais de criação de animais. É comum observar agrupamentos destes insetos 

nas moradias em torno dos animais criados para consumo local ou familiar como 

galinheiros, currais de cabras e porcos (Forattini, 1980).  

Gorla & Schofield (1989) determinaram uma forte correlação entre a densidade dos 

insetos e a densidade de hospedeiros, mediante a simulação do ciclo de vida natural 

deste triatomíneo em galinheiros experimentais de adobe. Desta forma as características 

macroambientais percebidas pelo inseto podem ser suavizadas pelas condições 

microambientais do habitat doméstico, definindo as áreas que podem ser colonizadas. 

Ainda nesse sentido, Gorla (2002) descreveu a influência de diferentes fatores 

ambientais na colonização das casas e observou que a amplitude térmica e a densidade 

da vegetação representam preditores diretos e indiretos da presença de T. infestans, 

indicando que a distribuição de T. infestans nem sempre está associada com a 

disponibilidade de alimento, como ser presença de galinheiros nas moradias, se não 

também com as condições ambientais favoráveis para seu desenvolvimento.  

1.3.1  Populações silvestres de T. infestans  

Acreditava-se que os focos silvestres de T. infestans eram bastante restritos. Torrico em 

1946 relatou pela primeira vez um foco silvestre de T. infestans em uma colina no Vale 

de Cochabamba na Bolívia, fato confirmado 40 anos depois (Bermúdez et al., 1993). A 

partir de 1990 até a atualidade mais focos silvestres tem sido reportados nos Vales 

Interandinos na Bolívia bem como na região do Chaco da Bolívia, Paraguai e Argentina 

(Noireau et al., 1999; Noireau et al., 2005; Cortéz et al., 2007; Yeo et al., 2005; 

Ceballos et al., 2009; Buitriago et al., 2010). Estes trabalhos sugerem que as populações 

de T. infestans silvestres não se restringem aos Vales Interandinos da Bolívia e que 

estariam amplamente distribuídos na região do Chaco. Não entanto outros focos 

silvestres de T. infestans têm sido relatados nas regiões Metropolitana e de Valparaiso 

de Chile (Bacigalupo et al., 2006).  

O fato de T. infestans ser encontrado no ambiente silvestre é de suma importância 

epidemiológica porque pode manter o ciclo da infecção por T. cruzi tanto no ciclo 
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silvestre como doméstico. Existem evidências de que a transmissão de T. cruzi foi 

difundida inicialmente entre marsupiais e pequenos mamíferos antes da transmissão ao 

homem através da colonização de ambientes domésticos por T. infestans durante o 

desenvolvimento das primeiras culturas agrícolas na América do Sul (Guhl et al., 2000). 

Neste contexto, a DC pode apresentar dois ciclos epidemiológicos distintos: 1) o ciclo 

silvestre, no qual T. cruzi circula entre os triatomíneos e uma diversidade de mamíferos 

de pequeno e médio porte que constituem reservatórios naturais; 2) o ciclo doméstico, 

antropozoonótico, no qual o parasito circula entre o homem e animais de criação 

doméstica por meio do vetor sinantrópico (Barreto, 1979; Lainson et al., 1979). 

Apesar do grande número de focos silvestres de T. infestans relatados, bem como da 

diversidade destes, pouco se sabe sobre a importância da ecologia destes triatomíneos 

na transmissão do T. cruzi (Noireau, 2009). Na região Andina, T. infestans silvestres 

ocorrem principalmente em afloramentos rochosos, que independentemente da sua 

dimensão, se apresentam como refúgios adequados para a espécie (Cortez et al., 2007; 

Noireau, 2009). Estas populações Andinas de T. infestans apresentam um padrão 

cromático (Tabela 1) semelhante ao de seus homólogos domésticos em todos os países 

do Cone Sul. Entretanto vale destacar que dentre estas existe uma população que se 

diferencia das demais silvestres sendo conhecida como “Mataral morph”. Este padrão 

foi relatado exclusivamente no Sudeste do departamento Cochabamba (~ 1.800 m de 

altitude), sendo estes insetos maiores, com diferenças no conexivo e bandas mais claras 

e amplas que o padrão (Cortez et al., 2007).  

Na região do Vale de Cochabamba, na localidade de Cotapachi, foram coletadas ninfas 

e adultos de T. infestans silvestres em afloramentos rochosos associados a abrigos de 

marsupiais Thylamys e algumas espécies de roedores dos gêneros Bolomys, Philotys e 

Akodon. Tanto os mamíferos como os triatomíneos capturados apresentaram elevados 

níveis de infecção pelo T. cruzi (> 60%). Apesar da prevalência das linhagens de TCI e 

TCII no ciclo doméstico no Vale Cochabamba, somente TCI parece ser transmitida 

entre pequenos mamíferos e T. infestans silvestres (Cortez et al., 2006, 2007). 

Populações de T. infestans rupícolas foram relatadas no Norte do departamento de 

Potosí (área do Parque Nacional Toro Toro), apresentando uma associação interessante 

com aves tendo sido capturados em fissuras de penhascos onde a arara de peito 
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vermelho (Ara rubrogenys) bem como outras aves de ninho vivem (comunicação 

pessoal, M Baune em Noireau et al., 2009).  

Diferentemente, as populações silvestres de T. infestans do Chaco (<400 m de altitude) 

são arbóreas. Estes apresentam coloração mais escura e são conhecidas como “dark 

morphs” (DM) distinguindo-se claramente da forma padrão de T. infestans, sejam elas 

domésticas ou silvestres (Noireau et al., 1997, 2005). T. infestans DM são encontrados 

dentro dos troncos de árvores emergentes, em ocos ocupados por Papagaios verdadeiros 

(Amazona aestiva) ou bromélias (Noireau et al., 2009). A baixa taxa de infecção por T. 

cruzi relatada neste morfotipo (~2.5%) está relacionada a sua tendência à ornitofilia 

(Noireau et al., 2000; Ceballos et al., 2009). A estrutura populacional de dark morph 

ainda é desconhecida. Enquanto que em T. infestans domésticos observam-se duas 

gerações/ano no clima quente do Chaco (Gorla & Schofield, 1989) acredita-se que as 

variações na disponibilidade de abrigo em habitats silvestres podem colocar os DM em 

desvantagem resultando em aumento no tempo de desenvolvimento dos insetos 

(Noireau et al., 2009).  

Destaca-se a plasticidade comportamental e cromática exibida pelos T. infestans 

silvestres. De acordo com a região e as características biogeográficas, estes vetores 

ocorrem em habitats rupícolas a maior altitude dos 2000 m.s.n.m. (afloramentos 

rochosos ou penhascos) ou arbóreos em altitude >2000 m.s.n.m. (figura 1) (Noireau et 

al., 2009). 
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Tabela 1: Diferentes morfotipos de Triatoma infestans silvestres e algumas 

características de sua bioecologia. 

Nome Padrão 

Andino  

Padrão  

Andino  

Mataral morph 

Andino  

Dark morph 

Não andino  

Distinção morfo 

cromática, com 

relação ao 

padrão  

- -  Tamanho (> 30 

mm), grandes 

marcas amarelas no 

conexivo. 

Em geral 

coloração escura, 

pequenas marcas 

amarelas no 

conexivo. 

Área de 

endemismo 

Inter- Andino,  

Floresta seca 

(>2000 

m.s.n.m.) 

Área de Toro Toro 

Inter – Andino 

Floresta seca (~ 

2000 m.s.n.m.) 

Inter – Andino 

Floresta seca, 

sudeste do 

Departamento de 

Cochabamba (~ 

1800 m.s.n.m.) 

Terras baixas do 

Gran Chaco (< 

400 m.s.n.m.) 

Habitat Afloramentos 

rochosos 

Penhascos Afloramentos 

rochosos 

Ocos de árvores 

Preferência 

hospedeiro - 

alimentação 

Pequenos 

mamíferos 

Aves (possivelmente 

araras) 

Provavelmente 

pequenos 

mamíferos  

Aves 

(possivelmente 

papagaios) 

Taxa de infecção 

Trypanosoma 

cruzi  

Alta  Baixa Alta Baixa 

m.s.n.m. = metros sobre o nível do mar.     (Noireau, 2009)  

 



21 

 

 

Figura 1. a) Triatoma infestans silvestre morfotipo padrão e habitat b) Triatoma 

infestans mataral morph e habitat c) Triatoma infestans silvestre dark morph e habitat. 

1.4 Controle vetorial da doença de Chagas 

A vulnerabilidade de qualquer doença ao controle depende basicamente de duas 

variáveis ou condições: de um lado, do conhecimento que se tem dela, e de outro lado 

da potência do instrumental tecnológico disponível. Isso vai determinar o nível de 

controle que se pretende (Silveira et al., 2002; Dias et al., 2002). No caso da DC há 

limitantes epidemiológicos importantes: como a falta de proteção da população sob 

risco como ser a falta de imunização e por se tratar de uma enzootia, é caracterizada por 

apresentar grande número de reservatórios animais; por apresentar uma fase aguda às 

vezes clinicamente inaparente, impedindo a prevenção secundária;  a transmissão 

transplacentária com a transmissão congênita (Silveira et al., 2002; Silveira & Dias, 

2011). Deve-se considerar também que a DC por se uma doença ligada a extrema 

pobreza é afetada pela dependência das populações pobres e das ações do Estado, a 

vontade política dos governos, especialmente quanto aos ítens de cobertura e 
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continuidade e, a fundamental questão da vigilância epidemiológica na etapa de 

consolidação. Em resumo estes são determinantes primários de natureza econômica 

observada geralmente em populações em pobreza a extrema pobreza.  

Neste sentido, a principal estratégia para controle da DC consiste basicamente na 

interrupção da transmissão vetorial, pelo combate aos triatomíneos domésticos mediante 

o controle químico com inseticidas, e maior controle nos bancos de sangue, através do 

monitoramento da infecção dos doadores por T. cruzi (Massad, 2008). A melhoria 

habitacional também é uma alternativa, mas apresenta algumas limitações pela extensão 

da área de risco de transmissão e pelo alto custo em relação ao controle químico 

(Silveira et al., 2002).  

Sabe-se que em termos práticos todas as espécies de Triatominae são capazes de 

transmitir o T. cruzi. No entanto, só aqueles triatomíneos que mantêm contato com os 

seres humanos têm importância epidemiológica, chegando a ser os principais alvos do 

controle químico. Esta espécie de triatomíneo está frequentemente associada ao 

peridomicílio e seus anexos, e muito ocasionalmente instalam colônias dentro das casas, 

sendo, portanto, nestas situações, um transmissor secundário da doença de Chagas. 

(Silveira et al.,1993; Schofield, 1994; Catalá et al., 2007). 

No início de 1990, cerca de 80% dos casos de DC foram atribuídos à transmissão 

vetorial estimando-se uma prevalência de aproximadamente 16 milhões de pessoas 

infectadas pelo T. cruzi (Schofield, 1994). Estes dados justificam a relevância do 

controle vetorial no contexto da DC como um componente primário nas estratégias para 

diminuir a transmissão do T. cruzi, atrelado a triagem sorológica de doadores de sangue 

com vistas a reduzir a transmissão.  

Países como Brasil, Argentina Chile e Uruguai foram os precursores do controle da 

transmissão vetorial nas Américas, quando instalada a iniciativa do Cone Sul 

(INCOSUL) por Argentina, Brasil, Bolívia, Chile, Uruguai, Paraguai, a situação das 

condições entre os países era bastante desigual tanto como à situação epidemiológica 

como a capacidade operativa. Entretanto as ações desta iniciativa na maior parte sempre 

foram limitadas e provisórias já que não obedeciam aos requisitos de continuidade no 

tempo e contiguidade espacial, condições necessárias para a sustentabilidade ou 

permanência dos resultados. Esse fato ocorreu basicamente devido ao aporte irregular 
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de recurso, não suficientes para dar íntegra cobertura a toda a área de risco de 

transmissão vetorial (Silveira et al., 2002)  

Este esforço conjunto na luta contra os triatomíneos foi estabelecido em 1991 com o 

objetivo de interromper a transmissão do T. cruzi pela transfusão de sangue bem como a 

transmissão vetorial pelo T. infestans (WHO, 1991). Neste sentido, foram consideradas 

as características biológicas e ecológicas de T. infestans, mas principalmente a sua 

vulnerabilidade ao controle químico e quase exclusividade como um vetor domiciliar, 

apesar da existência de algumas populações silvestres na Bolívia (Schmunis, 1996). O 

controle da infestação doméstica por T. infestans foi baseado principalmente por meio 

do controle químico, que consistiu na pulverização interna e externa das casas com 

inseticidas de ação residual, na melhoria da habitação rural e do monitoramento 

contínuo da reinfestação (Dias et al., 2002b; Schofield et al., 2006).  

Vinte anos após a criação do INCOSUL os resultados foram espetaculares, reduzindo 

significativamente a incidência da DC em aproximadamente 99% da área de interesse. 

Desta forma Uruguai (1997), Chile (1999) e Brasil (2006)  foram certificados como 

livres da transmissão de T. cruzi pelo T. infestans, enquanto que nos demais países os 

resultados mostraram-se limitados (Dias et al., 2002b, Schofield et al., 2006). Em sete 

províncias na Argentina e a área leste do Paraguai a transmissão pelo T cruzi foi 

interrompida (Coura, 2009); na Bolívia os Departamentos de La Paz y Potosí foram 

recentemente certificados livres de transmissão vetorial (Salvatella et al., 2014) 

1.4.1  Histórico do controle vetorial na Bolívia 

Com o financiamento do Fundo das Nações Unidas para a Infância (UNICEF) as 

primeiras medidas para combater a DC, foram dirigidas nas áreas endêmicas 

fundamentalmente direcionadas aos aspetos da educação em saúde, à promoção das 

ações de limpeza e organização das casas com a participação comunitária (Guillen et 

al., 1999). Assim, as atividades voltadas ao combate aos triatomíneos na Bolívia 

tiveram início em 1980, quando foram organizados pela primeira vez esforços conjuntos 

para combater a DC, mesmo não sendo este o principal objetivo. 

De 1986 a 2000, o Programa Mundial de Alimentos (POMA) vem financiando projetos 

como “Atenção Primária em Saúde em Áreas Afetadas pela Doença de Chagas”. Esta 

iniciativa consistia na remuneração do trabalho por uma sesta básica, dentro deste 
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projeto um dos componentes principais foi dirigido ao fomento da melhoria das 

moradias com tecnologia própria e uso de materiais locais para combater a DC. Os 

primeiros resultados foram muito importantes resultando em ações de limpeza em 

aproximadamente 80.000 casas e melhoria habitacional em aproximadamente 45.000. 

Este fato e os ótimos resultados despertaram o interesse de outros projetos e de 

Organizações Não-Governamentais (ONGs) iniciando-se a implantação de diferentes 

tipos de intervenções nas áreas mais afetadas (Guillen et al., 1999). 

A partir de 1984, a unidade Sanitária de Tupiza, no Departamento de Potosí iniciou a 

luta contra a DC, com base no Projeto de Desenvolvimento Agrícola “Cotagaita San 

Juan del Oro”. Com financiamento do Fundo Internacional de Desenvolvimento 

Agrícola, da Organização dos Países Exportadores de Petróleo, pelo Programa Mundial 

de Alimentos e por aporte local, este projeto promoveu o desenvolvimento rural com 

componentes de assistência técnica, microirrigação, crédito, extensão agrícola, 

infraestrutura e, dentre outros o componente de saúde mediante o combate da DC. 

(Guillen et al., 1999; Villena et al., 2007). Tal componente foi baseado principalmente 

em atividades de educação em saúde, capacitação comunitária, melhoramento das 

unidades domiciliares, utilização de inseticidas químicos e vigilância epidemiológica 

participativa nas províncias de Modesto Omiste, Norte e Sud Chichas, ambas do 

departamento de Potosí. Considerando os elevados índices de infestação encontrados na 

região, foram trabalhadas aproximadamente 326 comunidades perfazendo um total de 

23.417 unidades domiciliares (Guillen et al., 1999; Villena et al., 2007).  Em 1992 este 

projeto ficou sob a responsabilidade do Ministério da Saúde da Bolívia, constituindo-se 

na primeira experiência de intervenção integral e sistemática de caráter regional no país 

(Guillen et al., 1999; Villena et al., 2007). 

Em 1991, o Ministério de Prevenção Social e Saúde Pública propôs a criação do 

Programa Nacional de Controle de Chagas (PNCCh) com ação integral e sistemática 

com vistas ao alcance de toda a área na qual a DC estava presente. Contudo, somente 

entre 1992 e 1993 o governo da Bolívia assinou um convênio entre o Programa das 

Nações Unidas (PNUMA), a Organização Pamanericana da Saúde (OPAS) e a 

Organização Mundial da Saúde (OMS) que permitiu a criação de uma Unidade de 

Gestão destinada ao Controle da Doença de Chagas (UNGECH), apoiada pelo PNCCh. 

Neste contexto, em 1993 as atividades de controle da DC nas sete regiões endêmicas da 
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Bolívia foram iniciadas. Ressalta-se que em 1991, Bolívia integrou a equipe envolvida 

no INCOSUL (WHO, 1991).  

No ano 2000, fomentado pelo crédito outorgado pelo Banco Interamericano de 

Desenvolvimento (BID), o programa de controle vetorial na Bolívia foi desenvolvido de 

forma permanente e continuado por 10 anos. Através das campanhas sistemáticas e 

intensivas de borrifação observou-se uma significativa redução da transmissão vetorial 

refletindo-se na taxa de incidência da DC, inicialmente presente em  90% para 60% do 

território nacional (Guillen et al., 1999; PNCh, 2008).  

Entretanto, vinte anos após o estabelecimento do INCOSUL na Bolívia, apesar dos 

esforços realizados, a transmissão do T. cruzi pelos triatomíneos continua na região do 

Grande Chaco e algumas áreas dos vales Interandinos, nas quais a colonização das 

unidades domiciliares por T. infestans tem sido frequentemente relatada. 

1.4.2 Uso de inseticidas no controle vetorial da doença de Chagas  

Dado que não existe uma vacina suficientemente eficaz, e a expectativa de melhora 

clínica da doença entre os portadores crônicos é pouco provável, a estratégia básica de 

controle da transmissão da DC é o combate aos vetores, considerando-se que o controle 

químico é a ferramenta de maior importância e eficiência (Dias, 2007). 

Nas primeiras tentativas para eliminar triatomíneos foram utilizados querosene, soda 

cáustica ou água fervendo sob as paredes das moradias infestadas (Dias & Schofield, 

1999). No entanto, as medidas de controle sistêmico começaram nos princípios da 

década de 1940 com a utilização dos inseticidas sintéticos. Durante esta década e até a 

seguinte, o Dicloro-Difenil-Tricloroetano (DDT), que se mostrou sumamente exitoso 

para o controle de insetos de importância médica (a exemplo de anofelinos, 

transmissores da malária nas regiões do Pacífico e da Itália) foi testado em laboratório 

pelo Emanuel Dias. Contudo observou-se nos diferentes testes, sucesso extremamente 

limitado considerando-se: 1) presença de vias metabólicas de glutation e NADPH 

dependentes em T. infestans (Agosin et al., 1964), 2) lenta velocidade de penetração do 

ativo através do tegumento do inseto e 3) ausência de ação ovicida (Fotán & Zerba, 

1992). 

Na atualidade, foi comprovada a resistência cruzada do DDT com os piretróides em 

vários insetos de importância medica. Já no caso de T. infestans a resistência cruzada do 
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DDT com os piretróides, é uma das razoes para seu fracasso, isto porque debe-se 

considerar que na Bolívia há a ocorrência de áreas de malária (longamente trabalhadas 

com DDT) e onde existia grande ocorrência de infestação pelo T. infestans. Assim por 

exemplo, em Bermejo (Departamento de Tarija), a resistência da espécie à deltametrina 

foi comprovada e esta foi uma área malárica na época.  

Após o inesperado fracasso do DDT como alternativa no controle dos triatomíneos, 

justamente no período em que o mercado dos inseticidas estava dominado pelos 

hidrocarbonetos clorados, surgiu a partir de 1947 a alternativa de utilizar o 

hexaclorociclohexano (HCH) cujo isômero ativo é o gamma (lindane) e o dieldrin (Dias 

& Pelledrino 1948). 

Na década de 1970, os inseticidas fosforados como o fenitrotion e malation; e 

carbamatos como o propoxur, foram extensamente usados no controle dos vetores da 

DC pelo fato de serem menos persistentes e não bioacumuláveis (Zerba, 1999). Apesar 

da sua efetividade, sua alta estabilidade química e potencial toxicológico estes produtos 

foram trocados paulatinamente por outros compostos químicos com características mais 

favoráveis e menos tóxicos os piretróides (Dias & Schofield 1999). 

Na década de 1980, os inseticidas piretróides ingressaram no mercado (Casida & 

Quistad, 1998). O desenvolvimento destes ativos se realizou a partir da modificação da 

estrutura química de piretrinas naturais, as quais são extraídas do aquênio da flor de 

piretro (Chrysanthemum cinerariaefolium) (Head, 1973). Os piretróides atuam ao nível 

do canal de sódio dependente da voltagem do sistema nervoso central periférico 

(McCaffery, 1998). Estas moléculas mantém os canais de sódio abertos por mais tempo 

que normal, propagando o ingresso de íons durante a polarização e a despolarização da 

membrana do axônio. Como consequência, diminuem a velocidade de retorno ao estado 

inativo e não se restabelecem corretamente o potencial de repouso, perto de 70 mV 

(Stenersen, 2004). O fechamento tardio dos canais de sódio produz uma despolarização 

após potencial de ação que é suficientemente grande, podendo gerar múltiplas ações de 

resposta a um só estímulo (Dong, 2007; Lund, 1985). Os piretróides apresentam 

reduzido risco ecológico e toxicidade para os mamíferos, são inodoros e não deixam 

manchas na parede das casas (Dias & Schofield, 1999). As baixas doses de piretróides 

necessárias para o controle dos triatomíneos permitem que sua utilização seja mais 

econômica. Estas características levaram a utilização deste grupo de inseticidas de 
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forma massiva como método de controle de pragas, ectoparasitos e vetores 

transmissores de doenças, dentre eles os triatomíneos (Germano, 2012).  

A exposição aos inseticidas piretróides está associada a sintomas de hiperexcitação, 

incoordenação, tremores e convulsões, seguidas de paralisia e eventualmente a morte. 

Alguns compostos são muito efetivos por produzir uma rápida queda, precedida pelo 

estado de incoordenação e instabilidade na locomoção, conhecida como efeito 

knockdown (KD).(Alzogaray et al., 1997; Alzogaray & Zerba 1997). Os piretróides 

podem ter um efeito repelente e inibir a alimentação do inseto como demonstrado em T. 

infestans (Alzogaray et al., 2000, Sfara et al., 2006). 

1.5 Seleção da resistência aos inseticidas  

A exposição dos indivíduos ao uso intensivo de inseticidas resulta em uma pressão 

seleção, na qual, para uma dose determinada de composto químico aplicado sob uma 

população, uma pequena proporção de indivíduos está pré-adaptada a tolerar, sobreviver 

e se reproduzir com êxito. O aumento ou seleção de insetos tolerantes ao inseticida 

resulta no desenvolvimento de uma população resistente. O que significa que tem a 

capacidade de sobreviver e reproduzir, na presença de doses de inseticidas que são letais 

para a maioria dos indivíduos normais ou sensíveis da mesma espécie (WHO, 1975; 

Roush & Daly, 1990).  

A partir da definição proposta, surgiu a pergunta sobre o significado da população 

hipoteticamente normal (aquela que seria suscetível). Existe um padrão generalizado de 

resposta a um inseticida? A resposta a um inseticida depende da espécie ou da 

população? Existe influência do meio frente à resposta a um inseticida? Estas questões, 

entre outras, levaram à postulação de definições de resistência mais modernas, como a 

“falha de um inseticida para controlar uma população, apesar de sua efetividade no 

passado” (Robertson et al., 2007). Esta definição pode ser ampliada a ocorrência de 

modificações fisiológicas, genéticas, etc. que determinam a diminuição da efetividade 

de um composto no controle de pragas (Germano, 2012). 

A velocidade em que se desenvolve esta característica depende da frequência dos genes 

que conferem a resistência na população, da natureza destes genes (recessivos ou 

dominantes), da intensidade da pressão de seleção e da taxa de reprodução da espécie 

(Perry et al., 1998). É sabido que a resistência a um inseticida não é exclusiva de um 
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grupo de inseto, nem de um tipo de molécula. Conhece-se pelo menos 600 espécies de 

insetos com resistência a um ou mais de um grupo de inseticidas (Brogdon & 

McAllister, 1998). O desenvolvimento da resistência nos insetos de importância médica 

como os barbeiros e os mosquitos representam um desafio no controle das doenças 

emergentes como a malária, DC e dengue. 

A resistência aos inseticidas é o resultado de alguma modificação que pode afetar 

características fisiológicas ou comportamentais dos insetos. Independente do caráter 

mono ou polifatorial da resistência, os mecanismos responsáveis podem ter origem 

comportamental, fisiológica e/ou bioquímica além da modificação do sítio alvo 

(Brogdon & Mcallister, 1998). 

1.5.1 Modo de herança da resistência 

A resistência aos inseticidas em insetos de importância agrícola e médica é um sério 

problema para a agricultura e para a saúde pública (Knight & Norton, 1989; Roush & 

Tabashknik, 1990). Conhecer o modo de herança da resistência, a dominância relativa e 

o número de genes envolvido é essencial para compreender e manejar tais populações 

resistentes, elucidando as bases genéticas envolvidas neste fenótipo (Tabashnik, 1991, 

Abbas et al., 2014). O modo de herança na resistência aos inseticidas pode ser 

investigado através de retrocruzamentos entre uma população resistente e uma sensível 

podendo fornecer informações do caráter monofatorial ou polifatorial  deste fenótipo 

(Georghiou, 1969). Informações sobre a  expressão da resistência podem contribuir para 

a  compreensão do desenvolvimento deste fenótipo. Do mesmo modo,  a compreensão 

do modo de herança da resistência aos inseticidas é de suma importância, 

principalmente para a sustentabilidade do controle de pragas (Abbas et al., 2014; 

Bouvier et al., 2001).  

1.5.2 Mecanismos de resistência  

1.5.2.1 Redução da penetração do inseticida 

Dado que a cutícula do inseto representa a primeira barreira para o ingresso do 

inseticida, a redução da penetração ou a lentidão para chegar ao sítio alvo implica 

diminuição do potencial de toxicidade do composto (Germano, 2012). Assim uma baixa 

taxa de penetração de inseticida piretróides foi observada em Helicoverpa armigera 
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(Lepidoptera: Noctuidae) resistentes a deltametrina e M. domestica resistentes a 

permetrina (DeVries & Georghiou, 1981; Ahmad et al., 2006). No caso de T. infestans, 

foi relatado espessamento da cutícula associado à resistência a deltametrina (Juárez, 

1994). Pedrini et al., (2009) demonstraram que populações resistentes a deltametrina de 

T. infestans apresentavam maior espessura do exoesqueleto, quando comparadas com 

populações suscetíveis, sugerindo a redução da penetração do inseticida como 

mecanismo de resistência. 

1.5.2.2 Resistência comportamental 

Este mecanismo de resistência consiste na evasão do inseto ao contato a superfície 

tratada com o inseticida, pelo que se diz que existem mudanças no comportamento.  

Modificações genéticas nos receptores periféricos dos estímulos e/ou nos sistemas 

centrais de processamento dos mesmos têm sido incriminadas como responsáveis pelas 

alterações comportamentais observadas (Lines, 1987; Mbogo et al., 1996; Mathenge et 

al., 2001). Lokwood et al. (1984) e Roberts & Alecrim (1991) relataram também 

alteração comportamental de Anopheles darlingi em resposta ao DDT na Amazônia, 

tendo sido observado. Hemingway et al., 2004 relatam que compostos do tipo DDT e 

permetrina podem induzir mudanças comportamentais em mosquitos, reduzindo a 

proporção de espécimes que entram nas habitações e alterando o período de maior 

atividade dos mesmos.  

No entanto este tipo de resistência não é bem aceita pela comunidade cientifica, pelo 

fato de que os insetos não possuem um sistema nervoso complexo e isto pode ser uma 

resposta de ação de repelência mais que comportamental. Neste sentido,  a mudança no 

comportamento para evitar o inseticida estaria relacionada com o aumento da repelência 

e irritabilidade, tendo como consequência a diminuição do contato do inseto com o 

inseticida (Vassena et al., 2007). 

1.5.2.3 Resistência metabólica ou bioquímica 

A resistência metabólica ou bioquímica corresponde a um processo ou mecanismo 

normal de desintoxicação de xenobióticos, que costuma apresentar mudanças (aumento 

de enzimas detoxificativas) em insetos resistentes aos inseticidas (Brogdon & 

McAllister 1998). Assim, o incremento da atividade de diferentes famílias de enzimas 

pode estar associado com a resistência a distintos inseticidas.  As principais famílias 
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enzimáticas associadas com a resistência aos inseticidas são as oxidases de função 

mista, glutationa-S-transferase, acetilcolinesterases e esterases (Ranson et al., 2002; 

Zerba, 2002; Hemingway et al., 2004). Tratam-se de famílias multifuncionais, muito 

importantes na desintoxicação de xenobióticos e devido à sua baixa especificidade e 

ubiquidade são capazes de formar parte do metabolismo e degradação de muitas 

substâncias. Existem indicativos que apontam que o incremento da família enzimática 

depende do tipo de inseticida a ser degradado. Assim, Brogdon & Mcallister (1998) 

sugerem um maior envolvimento de oxidases de função mista na degradação de 

piretróides e organoclorados; de esterases na degradação de organofosforados e de 

acetilcolinesterase na degradação de carbamatos. A resistência  T. infestans à 

deltametrina tem sido atribuída a um aumento da atividade detoxificativa de oxidases de 

função mista (Vassena et al., 2000) e de esterases (González-Audino et al., 2004; Santo 

Orihuela et al., 2008). Contudo, vale destacar que  o perfil enzimático de detoxificação 

varia de uma população a outra, ainda que em resposta a um mesmo inseticida, 

revelando a inexistência de um padrão de resposta que possa ser utilizado como 

diagnóstico para todas as populações. Uma possível justificativa para isso pode ser a 

utilização durante os ensaios bioquímicos tradicionais de um reduzido número de 

substratos enzimáticos, que podem não necessariamente estar envolvidos na resistência 

aos inseticidas (Pessoa et al. 2015). 

1.5.2.4 Modificação do sítio alvo 

Este mecanismo de resistência consiste na mutação do sítio alvo no qual o inseticida 

atua, evitando a união com a molécula do inseticida. Alterações nos sítios alvo, como 

canal de sódio, acetilcolinesterase e receptores GABA foram relatadas como mecanismo 

de resistência aos inseticidas (Devonshire & Moores, 1984; Brogdon & Mcallister, 

1998).   Referindo-se aos inseticidas piretróides, são conhecidas pelo menos dez 

mutações nos genes codificadores do canal de sódio que conferem insensibilidade no 

sistema nervoso em diferentes insetos tais como Musca domestica, Anopheles gambiae 

(Diptera: Culicidae) e Blatella germanica (Dictyoptera: Blatellidae) (Knipple et al., 

1994, Dong 1997, Dabiré et al., 2009). Estas mutações conhecidas comumente como 

Kdr (do inglês knockdown resistance), produzem diferentes graus de resistência de 

acordo com o sítio alterado. Em populações com elevados níveis de resistência de T. 

infestans provenientes da Argentina e Bolívia, Fabro et al., (2012), Capriotti et al., 
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(2014) e Sierra et al., (2016) relataram a existência de dois pontos de mutação (L1014F 

and L925I) no canal de sódio. 

Os múltiplos mecanismos de resistência descritos podem estar expressos de forma 

isolada ou associada, como observado em Sdoptera exigua, Helicoverpa armígera, com 

aumento da atividade enzimática e penetração reduzida (DeVries & Georghiou, 1981; 

Delorme et al., 1988); e Myzus persicae e Anopheles sp, com aumento da atividade 

enzimática e modificação do sítio alvo (Criniti et al., 2008, Karunaratne et al., 2007).  

1.6  Resistência de T. infestans aos inseticidas 

Há pouco tempo atrás, a resistência dos triatomíneos aos inseticidas era considerada 

pontual e com pouca probabilidade de ocorrer já que o ciclo destes insetos é bastante 

longo, apresentando menor oportunidade de selecionar indivíduos resistentes (Brow & 

Paul, 1971; Champ & Dyte, 1976; Gorla & Schofield, 1989; Schofield, 1989; Pacheco 

et al., 1990; Gorla, 1991; Gorla, 1994). 

A primeira evidência bem documentada da resistência dos triatomíneos foi a de 

Rhodnius prolixus ao dieldrin e a resistência cruzada ao lindane na Venezuela. A 

resistência ao dieldrin foi relatada em 1970 no Estado de Trujillo, e diminuição da 

suscetibilidade ao fention e ao propoxur nos Estados de Yaracuy, Tachira, Cojedes e 

Portuguesa (Gonzalez-Valdivieso et al., 1971; Cockburn, 1972; Nocerino, 1976). Os 

estudos realizados durante os anos 1976 – 1978 em 11 Estados da Venezuela 

demonstraram elevados níveis de resistência de R. prolixus ao dieldrin 4% e baixa 

suscetibilidade ao fention e ao propoxur (Nelson & Colmenares, 1979). 

Considerando que a resistência nos triatomíneos era pouco documentada, e a falta de 

uma metodologia padrão para realização dos testes de suscetibilidade (o que dificultava 

a análise e comparação dos resultados), a OMS reuniu especialistas no Centro de 

Investigaciones en Plagas y Insecticidas, CIPEIN (CONICET/ CITEFA, Buenos Aires, 

Argentina) para desenvolver um protocolo para a avaliação da suscetibilidade aos 

inseticidas de T. infestans e R. prolixus (WHO 1994; Vassena et al., 2007).  O protocolo 

desenvolvido foi utilizado pela primeira vez pelo CIPEIN na década de 1990 (Vassena 

et al., 2000) investigando-se a suscetibilidade de R. prolixus venezuelanos e T. infestans 

brasileiros aos piretróides deltametrina e cipermetrina. Foi encontrada resistência inicial 

em R. prolixus apresentando razão de resistência (RR) igual a 12,4 para cipermetrina e 
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11,4 para deltametrina e em T. infestans (RR 7,0) para deltametrina (Vassena et al., 

2000).  

Posteriormente o CIPEIN passou a realizar estudos de monitoramento da resistência a 

deltametrina em T. infestans coletados em diferentes províncias da Argentina. Estes 

estudos demonstraram resistência de algumas amostras de T. infestans de San Luis, La 

Rioja, Mendoza, Catamarca e Salta, mas os níveis de resistência apresentados (2,0-7,9) 

não comprometeram o controle químico no campo (Vassena & Picollo, 2003; González-

Audino et al., 2004; Santo-Orihuela et al., 2008).  

Picollo et al., 2005 realizou estudos de suscetibilidade em outras localidades da 

Província de Salta (El Chorro, La Toma, El Sauzal e Salvador Mazza) e no 

Departamento de Tarija (Yacuiba) fronteira com Bolívia, as quais apresentaram RR> 

55. No entanto estes insetos se mostraram suscetíveis a outras classes de inseticidas 

como o fenitrotion (organofosforado), o bendiocarb (carbamato) e o fipronil 

(fenilpirazol). Simultaneamente o Serviço Nacional de Chagas na Argentina vinha 

advertindo falhas no controle de T. infestans (infestação das unidades domiciliares > 

80%). Assim, foram realizados vários estudos na região do Chaco e Vale Interandinos 

da Bolívia, reportando elevados níveis de resistência a deltametrina nas localidades de 

Entre Rios (RR= 174); Tierras Nuevas (RR= 542), Villa El Carmen (RR= 438), el 

Palmar (RR= 300), Villamontes (RR= 247) (Departamento de Tarija), Mataral (RR= 

17,4, Departamento Cochabamba) e Sucre (RR= 31,3, Departamento Chuquisaca) 

(Toloza et al., 2008; Germano et al., 2010, 2012).  

Estudos realizados em populações domésticas de T. infestans por Lardeux et al., (2010) 

e Depickire et al., (2012) relataram diferentes níveis de resistência a deltametrina em 

várias localidades de cinco departamentos da Bolívia (La Paz, Cochabamba, Chuquisaca 

Tarija e Santa Cruz). Foram atribuídos aos departamentos de Tarija, Chuquisaca e Santa 

Cruz, os maiores valores de resistência (RR>818), nos restantes departamentos a RR 

vario de 3,7 a 14, evidenciando diferentes níveis de resistência ao nível regional.  

É importante destacar que estudos em populações silvestres de T. infestans parecem 

indicar uma baixa suscetibilidade aos inseticidas piretróides e ao fipronil. Embora a 

maioria das amostras de T. infestans silvestres apresentasse suscetibilidade a 

deltametrina, algumas amostras provenientes das comunidades de Mataral 
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(Cochabamba), Julo Grande, Kirus Mayu (Potosí) apresentarem diminuição da 

suscetibilidade a deltametrina (Lardeux et al., 2010, Roca-Acevedo et al., 2011, 

Depickere et al., 2012). 

Os resultados sobre a resistência de T. infestans aos piretróides demonstraram a 

existência de uma área crítica, com elevados valores de RR, que abrange desde o norte 

da Argentina e o Sul da Bolívia. Estas informações são entretanto, consideradas 

insuficientes para conhecer a área de resistência para T. infestans, sendo necessário 

avaliar outras áreas de ocorrência desta espécie, já que todos estes trabalhos foram 

restritos à Argentina e Bolívia, e ampliar este tipo de estudo para outras espécies de 

triatomíneos de importância epidemiológica na doença de Chagas (Sonoda, 2008). 

Em 2005 o Laboratório de Referência em Triatomíneos e Epidemiologia da Doença de 

Chagas (LATEC/CPqRR/FIOCRUZ) no Brasil estruturou um grupo para avaliar a 

suscetibilidade não só de T. infestans mas também outros triatomíneos de importância 

epidemiológica neste país (Sonoda, 2008). Com isso, Pessoa (2008) padronizou 

metodologia para o desenvolvimento destes estudos a partir de 14 amostras de T. 

sordida de Minas Gerais, através de bioensaios com deltametrina, encontrando 

populações com RR>5, ou seja, com indicativo de resistência incipiente. Populações de 

Triatoma brasiliensis do estado do Ceará, que corresponde ao principal vetor no 

Nordeste Brasileiro, mostraram-se suscetíveis a deltametrina (Sonoda et al., 2010). O 

grupo realizou uma série de trabalhos, adquirindo uma experiência que lhe confere 

atualmente a responsabilidade de atuar como Centro Colaborador da OMS para o 

controle de Triatomíneos e na coordenação da Rede de Monitoramento da Resistência 

de Triatomíneos (Pessoa et al., 2015). Mais recentemente foi demonstrado  que as 

populações residuais de T. infestans no Brasil provenientes dos estados de Rio Grande 

do Sul e da Bahia, são suscetíveis a deltametrina, indicando, portanto, que a persistência 

destas populações é devido à falhas operacionais (Pessoa et al., 2015b).  
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2 JUSTIFICATIVA 
 

O programa de controle de triatomíneos nos últimos 20 anos foi bem-sucedido na 

maioria dos países do Cone Sul (Brasil, Chile, Uruguai, e extensas áreas da 

Argentina), graças à borrifação das casas infestadas, reordenamento ou melhoria das 

casas, o que colaborou profundamente com a transformação da realidade das 

populações residentes nas áreas rurais.  

No entanto, o controle químico do vetor apresentou sucesso limitado nos vales 

Interandinos da Bolívia e principalmente na região do Grande Chaco da Argentina, 

Bolívia e Paraguai, lugares estes nos quais apesar dos esforços contínuos a transmissão 

endêmica continua. Nestas regiões o processo de reinfestação das casas tratadas com 

inseticidas é um fenômeno grave que acontece particularmente rápido, estando 

possivelmente relacionados aos elevados níveis de resistência relatados nesta área.  

Ainda neste contexto, diferentes níveis de resistência a deltametrina e ao fipronil 

foram detectados em populações silvestres de T. infestans da Bolívia. Dessa forma, a 

preocupação hoje também é direcionada aos focos silvestres de T. infestans com 

variáveis fenotípicas diferentes, as quais apresentam uma ampla distribuição não só na 

Bolívia, se não também na Argentina, Chile e Paraguai. Acredita-se que estas 

populações poderiam ter um papel na reinfestação das casas tratadas com inseticidas, 

por que ao acaso ou não, é justamente nessas regiões onde o sucesso do controle 

vetorial é limitado, a resistências aos inseticidas e focos silvestres deste vetor foram 

relatadas. Diante disso, deve-se considerar a possibilidade de ocorrência deste 

fenômeno em regiões ainda mais amplas. 

A presença de T. infestans com morfotipos diferentes e amplamente distribuídos na 

Bolívia são indícios de existe uma alta variabilidade genética desta espécie neste país. 

Neste sentido, Dias & Schofield (2007) consideram que isso explicaria o porquê do 

difícil controle vetorial neste país. Desta forma existiria maior chance da ocorrência do 

fenótipo “resistente” e não seria estranho que a resistência natural e os altos níveis de 

resistência aos inseticidas se desenvolveram justamente na Bolívia, fato que está sendo 

observados nos estudos de suscetibilidade os inseticidas de T. infestans. 
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Partindo de tal pressuposto, justificamos a importância deste trabalho que se propôs a 

caracterizar o perfil de suscetibilidade a deltametrina, modo de herança de populações 

silvestres e domésticas de Triatoma infestans da Bolívia a distribuição geográfica das 

populações resistentes aos piretróides nos países do Cone Sul. 

Acreditamos que é de suma importância a ampliação dos conhecimentos da resistência 

e/ou suscetibilidade aos inseticidas dos triatomíneos, como uma ferramenta 

complementar da vigilância entomológica em regiões onde são relatados focos 

silvestres e domésticos de uma mesma espécie, assim como a identificação de áreas 

críticas com elevadas razoes de resistência. Os dados aqui obtidos poderão auxiliar de 

forma prática na eleição de ferramentas e estratégias racionais e factíveis para o 

controle vetorial na área de interesse. 
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3 OBJETIVOS 
3.1 Objetivo geral 

Caracterizar o perfil de suscetibilidade a deltametrina, modo de herança de populações 

silvestres e domésticas de Triatoma infestans da Bolívia e a distribuição geográfica das 

populações resistentes aos piretróides nos países do Cone Sul, assim como avaliar tais 

parâmetros e discuti-los no contexto e necessidades das ações e programas em curso. 

3.2 Objetivos específicos  

- Caracterizar o perfil de suscetibilidade e/ou resistência a deltametrina de populações 

de T. infestans silvestres e domésticas da Bolívia; 

- Caracterizar a herança e hereditariedade do caráter de resistência de T. infestans com 

diferentes graus de resistência a deltametrina; 

- Avaliar a distribuição geográfica da resistência aos piretróides de T. infestans nos 

países do Cone Sul e correlaciona-la com variáveis ambientais. 
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4 ARTIGOS 
 

4.1 Artigo 1 

 



38 

 



39 

 



40 

 



41 

 



42 

 



43 

 



44 

 

4.2 Artigo 2 
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4.3 Artigo 3 
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5 CONSIDERAÇÕES FINAIS ______ 
 

De forma geral os dados apresentados neste trabalho, são um indicativo que não se deve 

descuidar esforços nos programas de controle vetorial da Doença de Chagas. 

Consideramos que a continuidade e qualidade do controle realizado pelos programas 

são de suma importância para evitar o estabelecimento de populações resistentes de T. 

infestans, principalmente em áreas de continua reinfestação.  

 

Além disso devemos sugerir que é de suma importância o fato de reforçar ainda mais a 

necessidade de monitoramento das populações de triatomíneos no campo, 

principalmente onde ainda se relatam a ocorrência de populações residuais ou onde 

existe uma continua reinfestação. Como é o caso da região do Grande Chaco e nos 

Vales Interandinos na Bolívia onde ainda são relatados focos de infestação pelo T. 

infestans.  

 

Consideramos que a avaliação do perfil toxicológico das populações triatomíneos (quer 

dizer da avaliação da suscetibilidade aos principais inseticidas usados nos programas de 

controle), deve ser uma medida adotada por todos os programas como parte de suas 

atividades. Isto, permitirá contar com a informação necessária par adotar as medidas 

adequadas, como ser a recomendação da realização de um rodízio de inseticidas, sempre 

na perspectiva cuidadosa de que fenômenos importantes e ainda desconhecidos estão 

envolvidos no processo de seleção de populações resistentes de triatomíneos.  

Destacamos que um dos principais resultados obtidos em nosso trabalho foi demostrar 

que os níveis de resistência podem aumentar rapidamente de uma geração a outra, 

através de pressão de seleção com inseticida no laboratório. Isto chama muito a atenção 

devido ao aumento em grande magnitude da razão de resistência. Mas, estamos cientes 

de que não queda esclarecido que mecanismo fisiológico, de fato, estamos observando? 

Será que os genes podem ser gradativamente ativados sob a pressão do inseticida? Ou 

selecionamos gradativamente os mais resistentes?  Pelo que mais estudos devem ser 

realizados para determinar que parâmetros ou fatores contribuem para que este 
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fenômeno ocorra. Acreditamos que dar continuidade a este tipo de estudos será de 

grande contribuição.  

Finalmente devemos salientar que este trabalho foi concluído e possível através de 

esforços grandes e compartidos entre centros colaboradores da Bolívia (Programa 

Nacional de Chagas, IIBISMED – UMMS) e Brasil (Laboratório de Referência em 

Triatomíneos e Epidemiologia da Doença de Chagas, CPqRR- FIOCRUZ Minas e a 

Secretaria de Vigilância em Saúde - Ministério da Saúde).  Acreditamos que esta 

parceria é um exemplo de colaboração interinstitucional e servirá como referência e 

indução de propostas similares em outras regiões de importância onde ocorrem, por 

exemplo, problemas de controle de R. prolixus, T. brasiliensis e T. dimidiata.  

 

Por fim é importante salientar que uma das finalidades deste projeto foi o formar uma 

expertise boliviana na temática de avaliação de resistência em triatomíneos, isto para 

contribuir com o enfrentamento do problema da resistência na Bolívia.  
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6 CONCLUSÕES 
 

 

• As populações silvestres e domésticas de T. infestans dos Vales Interandinos e do 

Grande Chaco da Bolívia, apresentam diferentes perfis de suscetibilidade ao 

inseticida deltametrina. Das populações estudadas neste trabalho dois das quatro 

populações silvestres foram suscetíveis. No entanto, a população doméstica de T. 

infestans proveniente de Villa Montes da região do Chaco apresento altos valores de 

resistência, em comparação com as populações silvestres de T. infestans dark morph 

do Chaco que se mostraram altamente susceptíveis. 

• A herança da resistência a deltametrina de T. infestans é autossômica e apresenta 

caráter de dominância incompleta. A pressão continua de inseticida incrementa a 

razão de resistência de uma geração a outra. Nesse sentido, sugere-se que a 

resistência em T. infestans é um fator aditivo e acumulativo, principalmente em 

populações altamente estruturadas como es é o caso de T. infestans. Este fenômeno 

demostrado pela primeira vez para T. infestans neste estudo. Sendo assim que estes 

resultados são de suma importância para os programas de controle vetorial e as 

possíveis estratégias a ser assumidas nas áreas onde foram identificadas altas razões 

de resistência de esta espécie.  

• No modelo de distribuição de resistência foram identificados dois grupos com altos 

e baixos valores de DL50, distribuídos na região fronteiriça entre Bolívia e 

Argentina, que coincide com a área das populações do grupo citogenético 

intermédio de T. infestans.  

A ocorrência estos dois grupos concentrados nessa região particular, que coincide 

com a área onde foram encontradas populações do grupo citogenético intermedio, 

pode ser um indicativo da heterogeneidade espacial da variabilidade genética de T. 

infestans. Isto parece ser uma dos fatores para a ocorrença da resistência aos 

inseticidas piretoriides nessa área. Incluindo as populações silvestres de T. infestans, 

que nunca antes foram expostas aos inseticidas piretróides, o que representa 

fenotipos toxicológicos naturais e silvestres.  A forte relação linear encontrada entre 

DL50 e RR50 sugere que RR50 pode não ser o melhor indicador de resistência a 

inseticidas para os triatomíneos. 
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