voce
St NERAL poee
s O,
P

Universidade Federal de Minas Gerais
Instituto de Ciéncias Biologicas

Programa de Pés-Graduacdo em Parasitologia

Perfil da suscetibilidade a deltametrina em populailes deTriatoma sordida(Hemiptera:

Reduviidae) do Estado de Minas Gerais procedente® @reas com infestagdo persistente

por

Grasielle Caldas D Avila Pessoa

Belo Horizonte

Agosto de 2012



Perfil da suscetibilidade a deltametrina de popula@ies deTriatoma sordida(Hemiptera:

Reduviidae) do Estado de Minas Gerais em areas cdnfestacéo persistente

por

Grasielle Caldas D Avila Pessoa

Tese apresentada ao Programa de Pd6s-Graduacgao
em Parasitologia do Instituto de Ciéncias
Biologicas da Universidade Federal de Minas
Gerais como requisito final para a obtencédo do

titulo de doutor(a) em Ciéncias.

Orientacao: Dra. Liléia Diotaiuti

Belo Horizonte

Agosto de 2012



Colaboracoes:

Bernardino Vaz de Melo — SES/MG

Leticia Sena Dias — LATEC - CPgqRR / FIOCRUZ
Dr. Ademir J. Martins — LAFICAVE — IOC/FIOCRUZ
Dra. Denise Valle — LAFICAVE - 10C / FIOCRUZ

Dra. Marcela Lencine Ferraz — SES / MG



Ao meu grande exemplo de vida, fé e superacdo,

minha mae.



Nfnguém sabe tudo assim como ninguém ignora tudo.
O saber comeca com a consciéncia do saber pouco.
E sabendo que se sabe pouco que uma pessoa segppapa saber mais....0 homem como ser
histérico, inserido num permanente movimento deyma
faz e refaz, constantemente o seu saber.”

(Paulo Freire)



Agradecimentos

A Deus pelas inumeras possibilidades de amaduratingeie me foram ofertadas durante estes

quatro anos de caminhada contribuindo para o negrgsso intelectual, espiritual e emocional.

A Dra. Liléia Diotaiuti, idealizadora deste projefiela oportunidade de ingressar na pesquisa
junto a equipe do Laboratério de Triatomineos el&piologia da Doenca de Chagas -LATEC
orientando este trabalho pautado pela confiangantivo, ensinamentos e principalmente,

compreensao e amizade.

A Dra. Marcela Lencine Ferraz e Dr. Bernardino dazMello, da SES/MG, pela logistica das

coletas de campo e ensinamentos.

Aos agentes de saude que ndo mediram esforcosqadizar todo o trabalho operacional de
forma otimizada sob o sol escaldante do norte ded/é Tridngulo Mineiro, em especial ao Sr.

Aparicio Oliveira, da Geréncia Reginal de Saud®ldetes Claros.

A Dra. Denise Valle e ao Dr. Ademir M. Santosnbeomo a toda sua equipe, em especial a
Msc. Priscila Vianna por todos os ensinamentosgpeeranca, dedicacao e paciéncia junto ao

estudos bioguimicos e da diversidade do genertd da sodio.

Ao Dr. Nilton Barnabé, Msc.Paula F. Fernandes, Darlota J. Belisario, Dra. Elisa Neves
Viana, Leticia Sena Dias e Elisdngela MonteirseéZdela colaboragdo nos trabalhos com os

microssatélites.

A Dra. Marcela Lencine Ferraz, Dr.Flavio Mdcio, Btarcos Horacio pelos aconselhamentos e

pontuacdes junto ao processo de qualificacéo.

Ao Dr. Marcelo Resende e Dr. Ademir M. Santos pelésao desta tese.

Ao Adelmison de Azevedo pela enorme ajuda commaegifacdo e manutencao das colénias de

triatomineos.

Aos amigos do LATEC/ CPgRR-FIOCRUZ, do l.aboratdl® Ecologia Quimica - LABEq
ICB-UFMG e do Laboratério de Fisiologia e Contrale Vetores - LAFICAVE / 10C-
FIOCRUZ, minha segunda familia, pelo acolhimentridi pelos momentos de convivéncia e

acima de tudo pelo amadurecimento em coletividddgadeco de forma muito especial a

Vi



Leticia Sena Dias, a Carlota Belisario, a Prisdfimanna e ao Diogo Belinato, pelo
companheirismo, pelas palavras de incentivo, peleatde experiéncia e amizade sincera

construida neste periodo.

As minhas alunas e colegas de profissdo nos esttmio inseticida, Nathalia Trevizani,
Leticia Sena Dias, Marinely B. Gomes, Josianéopes, Tamara dos Santos, Mariana Reis,
Gabriela Salazar, Renata Santos e Julia Campoky apeendizado na convivéncia diaria e

trabalhos desenvolvidos em parceria.

Ao Dr. Edelberto Santos Dias, Dr. Gustavo Paz @adesvValaddo Lopes pelos ensinamentos e

trocas de experiéncias nos estudos com flebotomineo

Ao Programa de Pés-Graduacdo em Parasitologia &3 Jkela oportunidade e apoio no curso

de doutoramento, em especial a Sumara e Sibeleaeélido e apoio constantes.

Aos mestres, em especial ao Dr. Alan Lane de M&ta, Mariangela Carneiro e Dr. Carlos

Mauricio pelos ensinamentos, mas acima de tudogxeimplo de humanizag¢éo do ensino.
Ao Centro de Pesquisa René Rachou - CPgRR e atutogdswaldo Cruz - I0C, pelo apoio
institucional e pela oportunidade de desenvolvee #abalho em um dos mais conceituados

polos de pesquisa em saude do pais.

Ao Conselho Nacional de Pesquisa - CNPg, BAYER RgRR/FIOCRUZ pelo apoio

financeiro.
A todos 0s meus amigos, em especial ao Luiz Aragomeus familiares, em especial aos
meus pais, DAvila e Fatima e a minha irmi, Flaviela paciéncia e compreensdo nos

momentos em gue precisei estar ausente e pelo iapoitdicional.

A todos, muito obrigada!

vii



Resumo

Os relatos cada vez mais frequentes de populag@entinicas com razfes de
resisténcia elevadas tem causado grande impadafiai®o cientistas e sanitaristas na busca
de novas alternativas para o controle vetorial. Sttamando os casos de resisténcia de
triatomineos ja reportados, é possivel que o usmsivo de inseticidas no Brasil por mais de
30 anos tenha favorecido o aparecimento de rfoeos em regides ainda mais amplas. Deste
modo, justifica-se a importancia de se investigae gndmeno levando-se em consideracao as
condicBes ambientais nas quais ele se encontnddimdem como variabilidade genética destes
insetos e sua capacidade de alteracdo na linh&mpot na presenca do ativo quimico. O
objetivo deste trabalho foi caracterizar o peréil duscetibilidade/resisténcia de popula¢ces de
T. sordidade areas com infestacdo persistente da regiaaidogtilo Mineiro e do Norte de
Minas Gerais ao piretréide deltametrina. A Popidagtilizada como linhagem referéncia de
suscetibilidade € proveniente de Uberaba. Os endaddgicos quali e quantitativos foram
conduzidos de acordo com PESSOA (2008) e os biagosnde acordo com VALLEt al,
(2006) com modificacbes. A caracterizacdo da estutgenética das populacdes foi
desenvolvida por meio do estudo de microssatélies técnica de transposicdo. As
caracteristicas ambientais e operacionais foraredes por meio de questionario proprio. As
variaveis climatologicas (umidade relativa, pluidasle, temperatura e insolagdo) foram
obtidas por meio de dados disponiveis no Banco ddo® Metereoldgicos para Ensino e
Pesquisa - BDMEP. As analises dos bioensaios dqatiwiis revelaram Rig que variaram de
0,44 a 6,5. De acordo com critério de categorizad@cstatus da suscetibilidade/resisténcia
proposto pela OPAS (2005), apenas 1% das populagdeslassificada como resistente a
deltametrina (TsCJB; RR 6,50), enquanto que de acordo com critério dRREA &
PICOLLO (2002), este valor sobe para 55,5%. Q@grsaios qualitativos revelaram um
percentual de mortalidade a Dose Diagnéstica cargow de 43,3% a 100%, sendo 61,2% das
populagBes classificadas como resistentes a defiameOs resultados obtidos nos bioensaios
qualitativos e quantitativos ndo se mostraram spuoedentes, reforcando a necessidade de
ensaios de campo. A padronizacdo dos ensaioslibiaps revelou que estes devem ser
realizados com insetos de mesma geracéo e idade) emnostral de 135 espécimes. A analise
dos ensaios bioquimicos utilizando somente o pét&hse mostrou deficiente, justificando a
necessidade de um teste estatistico em paraleder &scolhido de acordo com o tipo de
distribuicdo dos resultados obtidos. A andlisepgmilacdes de interesse revelou alteracdo na
maioria das populacdes para todas as enzimasH&@fabeta-EST, pnpa-EST, OFM e ACHE),
exceto de GST. N&o foi observada correlacdo estfRRaencontradas e os resultados do testes
bioquimicos. Nao foi observada diferengca no paddas localidades com triatomineos

classificados como resistentes ou suscetiveis Egaie a: constituicdo do intradomicilio, tipo
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de ecotopos peridomiciliares, a disponibilidade edeonderijos, e uso de inseticidas pelo
préprio morador. Somente na localidade de Barrigisiarelatada utilizacdo das matas no
entorno para coleta de lenha. Verificaram-se diigae nos parametros climatolégicos
insolacéo, temperatura e pluviosidade em todo dgfpia (p< 0,05). O histérico de infestagédo
das UD's e carga de inseticida utilizada revelomais elevado em Barriguda, Jatai Il e Jatai |,
sendo T. sordida(94,5%) a espécie de triatomineo predominanteucage. O municipio de
Coracao de Jesus conta atualmente com trés agiensaside, com pouco tempo de experiéncia
profissional, ndo treinados para as atividades aeifbicdo que afirmam trabalharem em
concordancia com as preconizacfes do MS. Os est@n microssatélites revelaram uma
grande diversidade genética. A analise de ossibilitou inferir sobre um fluxo de insetos
entre as localidades de Jatai I, Jatai Il, Bota\m isolamento independente das populactes
de Barriguda e Bom Jesus. De forma geral, o usos#gicidas para diversos fins, possiveis
falhas operacionais principalmente devidas a fddtaapacitacdo e supervisdo dos agentes de
saude, somados a uma degradacédo irregular docidaedeterminada pelas condicbes
ambientais, pode selecionar individuos resisteutgficando a persisténcia da infestacdo na
regido. A diversidade de RR observada dentro danaéscalidade, o fluxo genético observado
nos ensaios moleculares, a abundancia e diversidadesconderijos e os diferentes perfis
bioquimicos encontrados permitem inferir, inclusive, que a stésicia pode estar sendo

subestimada.

Palavras-chave: resisténcia a inseticida, piregsjicdieltametrina, Triatominad,. sordida

bioensaios, enzimas detoxificativas, microssaglite



Abstract

High insecticide resistance ratios on triatominpylations have been frequently
reported, causing impact on vector control stragind challenging scientists and sanitarists
on the quest for novel alternatives concerningorectntrol. Considering the already reported
cases of triatomine resistance, it is possible tiatintensive use of insecticides in Brazil for
over 30 years caused the emergence of new foci itterwgeographic areas. Thus, the
investigation of the related phenomenon is judtitiy its importance. Moreover it is necessary
to consider the environmental conditions on whlah tesistance is inserted, the insects genetic
variability and the resistance timeline evolutidtemexposure to chemical assets. The aim of
the present study was to characterize the pyretld®itamethrin susceptibility/resistance profile
of Triatoma sordida(Stal, 1859) populations from areas with persisiafestation on the
Triangulo Mineiro and on northern Minas Gerais. Thalitative and quantitative bioassays
were conducted according to PESSOA (2008) and bioatal assays according to VALL&E
al., 2006) with modifications. The genetic charactdrtra of triatomine populations was
developed through microsatellites transpositiotnée. The operational and environmental
characteristics were assessed through questioanadine climatic variables (relative humidity,
pluviosity, temperature and solar radiation) wel#amed from BDMEP. The quantitative
bioassay analyzes showed fgRanging from 0.44 to 6.5. According to the criberiof
categorization status of susceptibility / resistapcoposed by PAHO (2005), only 1% of the
population was classified as resistant to deltarime{fisCJB; RRBy: 6.50), whereas according to
ZERBA & PICOLLO (2002) criterion, the value risas %5.5%. Qualitative bioassays revealed
a DD (diagnostic dose) mortality ranging from 43.884100%, with 61.2% of the population
classified as deltamethrin resistant. The resnltpulitative and quantitative bioassays were not
related, emphasizing the need of field trials. $tendardization of biochemical assays showed
that these must be performed with insects of theesgeneration and age, with a sample of 135
specimens. The analysis of biochemical assays umitg the 99 percentile proved to be
deficient, justifying the need of a parallel sttitial test, to be chosen according to the statiktic
distribution of the results. The analysis of triatoe populations showed alterations in most of
them for all the enzymes (alpha-EST, beta-EST, PIEBA, OFM and ACHE), except GST.
No correlation was found between the RR valuesthadbiochemical tests results. Localities
with triatomines classified as resistant or susbéptpresented similar patterns when
considered: intradomiciliary constitution, types jéridomiciliary ecotopes, availability of
hiding places, and use of insecticides by the esidOnly on the Barriguda locality was
reported the collecting of firewood in surroundivggetation by residents. Differences in the
climatic variables (solar radiation, temperatured aminfall) were verified throughout the
municipality (p <0.05). Premises infestation higtand used insecticide charge showed to be
higher at Barriguda, Jatai Jatai | and Jatalrilatoma sordidawas the predominant species
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captured (94.5%). The municipality of Coragéo daudecurrently has three health workers with
little time of professional experience, not trainednsecticide spraying activities in accordance
to ministry of health recommendations. Microsatedli analysis revealed a high genetic
diversity. The kr analysis allowed infer the existence of interclmrgmong insect’s
populations between Jatai |, Il Jatai, Boa Vistaalities, and an independent isolation of
Barriguda and Bom Jesus populations. Consideriagthited results, the use of insecticides for
various purposes, possible operational failuresipalue the lack of training and supervision
of health workers, in combination with insecticideregular degradation caused by
environmental conditions, may contribute for setettof resistant individuals justifying the
persistence of infestation in region. The diversityRR observed within the same locality, the
genetic flow observed in molecular assays, the @doce and diversity of hiding places and

different biochemical profiles allow to infer thasecticide resistance may be underestimated.

Keywords: insecticide resistance, pyrethroids,asedithrin, Triatomina€l. sordida bioassays,

detoxifying enzymes, microssatelites.
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BDMEP
CB
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CIT
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CN
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DC
DDT
DENERu
DLsq
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DNA
DTNB
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FUNASA
GABA
GPS
GRS
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GSH
He
Ho
IBGE
INCONSUL
INERuU
INMET
IPA
IPCA
JHE
Kdr
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LRS
m
M
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MS
NADPH

Microgramas de ingrediente ativo por metro quadra
Micrometros

Acetilcolinesterase

lodeto de acetilcolina

Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
Esterase alfa

Analise de Variancia Molecular

Anos de Vida Ajustado a Incapacitacéo
Hexaclorobenzeno

Esterase beta

Banco de Dados Metereoldgicos para Ensino eusssq
Carbamatos

Coordenacao Geral de Laboratérios de Saude Rublic
Comisséao Intergestores Bipartite

Comissao Intergestores Tripartite
Centimetros

Controle Negativo

Centro de Pesquisa Rene Rachou

Doenca de Chagas
Dicloro-difenil-tricloroetano

Departamento Nacional de Endemias Rurais
Dose letal 50%

Dose letal 95%

Dose letal 99%

Acido desoxirribonucleico

5,5 -Dithiobis (2-nitrobenzoic acid)
Esterases

Fenilpirazéis

Fundacdo Nacional de Saude

Acido Gama-aminobutirico

Sistema de Posicionamento Global
Geréncia Regional de Saude
Glutationa-S-Transferase

L glutationa reduzida

Heterozigosidade esperada
Heterozigosidade observada

Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
Iniciativa do Cone Sul

Instituto Nacional de Endemias Rurais
Instituto Nacional de Metereologia

Iniciativa do Pacto Andino

Iniciativa dos Paises da América Central
Esterases do Hormonio Juvenil

Resisténcia Knockdown do inglés “Knockdown resise”

Laboratorio de Triatomineos e Epidemiologia dema de Chagas

Linhagem referéncia de suscetibilidade

Metros

Molar

Metros quadrados

Miligrama

Miligramas de ingrediente ativo por metro quadrad
Milimetros

Ministério da Saude

Nicotinamida adenina dinucleotideo fosfato
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Graus Célsius

Oxidase de Funcao Mista
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Organizagdo Panamericana de Saude
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Pares de Base

Butoxido de piperonila

Programa de Controle da Doenca de Chagas
Reacdo em Cadeia da Polimerase

Piretroides

Andlise do padréo pontual do ingles “Point Ratenalysis”
Esterase PNPA

Rotacdes por minuto

Razé&o de Resisténcia 50%

Razé&o de Resisténcia 95%

Secretaria Estadual de Saude de Minas Gerais
Sistema Nervoso Central

Servico Nacional de Malaria

Repeticdo de Sequéncias Simples do inglés “Si®etpiences Repeats”
Superintendéncia de Campanhas de Saude Publica
Superintendéncia de Controle de endemias

3,3°,5,5 -tetramethyl-benzidine dihydrochloride
Secretaria de Vigilancia em Saude

Unidades Domiciliares

Umidade Relativa

Vigilancia Epidemiologica

Organizagdo Mundial de Saude do inglés “WorldlHeOrganization”
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proposto pela OPAS (2005) — A e ZERBA &PICOLLO@2D— B.

Perfil de inclinacdo da reta dose resposta papalacdes d&. sordida em escala
logaritmica (aplicacdo topica de 0,2uL de deltamefrsolubilizada em acetona, no
dorso de abdémen de ninfas | da geracédo F1 - diaode idade, jejum - peso
1,2+0,2 mg - registro de mortalidade com 72 horas
Localidades amostradas: A: Santo Hipdlito; B: Bymnii§, C: Varzea da Palma; D:
Ibiai; E: Coragéo de Jesus; F: Montes Claros

Figura 10. Perfil de inclinacdo da reta dosposta para populacdes Hesordida
em escala logaritmica (aplicagéo topica de 0,2udealametrina, solubilizada em
acetona, no dorso de abdémen de ninfas | da geFdcéoinco dias de idade, jejum
- peso 12+0,2 mg - registrode mortalidade com 72 horas
Localidades amostradas: A: Francisco S&; B: Porkeir C: Serranopolis de Minas;
D: Monte Azul; E: Mamonas ; F: Espinosa.

Perfil de inclinacdo da reta dose resposta papulagdes dé€. sordida em escala
logaritmica (aplicacao tépica de 0,2uL de deltamatrsolubilizada em acetona, no
dorso de abddmen de ninfas | da geracdo F1 - diaode idade, jejum - peso
1,2+0,2 mg - registro de mortalidade ont 72 horas.
Localidades amostradas: A: Sao jodo da Ponte; &iltx de Minas, C: Luislandia;
D: Icarai de Minas; E: Sao Franciso; F: Japonvar.

Perfil de inclinacdo da reta dose resposta papulagdes dé€. sordida em escala
logaritmica (aplicacao tépica de 0,2uL de deltamatrsolubilizada em acetona, no
dorso de abdémen de ninfas | da geracédo F1 - diaode idade, jejum - peso
1,2+0,2 mg - registro de mortalidade com 72 horas
Localidades amostradas: A: Lontra; B: Ibiracatu; VM@zerlandia; D: Januaria; E:
Coénego Marinho; F: Montalvania.

Perfil de inclinacdo da reta dose resposta papula¢des dé€. sordida em escala
logaritmica (aplicacdo topica de 0,2uL de deltamefrsolubilizada em acetona, no
dorso de abdémen de ninfas | da geracédo F1 - dia»de idade, jejum - peso
1,2+0,2 mg - registme mortalidade com 72 horas
Localidades amostradas: A: Sdo Jodo das Miss6eBuftis; C: Gurinhatd; D:
Limeiro do Oeste; E: Frutal; F: Manga.
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Perfil de inclinacdo da reta dose resposta papulagdes dé€. sordida em escala
logaritmica (aplicacao tépica de 0,2uL de deltamatrsolubilizada em acetona, no
dorso de abdémen de ninfas | da geracédo F1 - dia»de idade, jejum - peso
1,2+0,2 mg - registrode mortalidade com 72 horat.ycalidades amostradas: A:
Barrigura — em vermelho andlise feita em 2007 eaeuh em 2009. B: localidades
do entorno de Barriguda.

DistribuicAo das localidades de estudo de dacorcom o status de
suscetibilidade/resisténcia a deltametrina popgstrdVHO (1981). Categorizagéo
da mortalidade das popula¢cfes Teordidafrente a dose diagnostica 1x§lda
LRS. Em vermelho as populacdes resistentes a dsliaam e em verde, as
suscetivieis.

Média das temperaturas (maxima e minimagelagdo do municipio de Coracao
de Jesus, do periodo de 1970 a 2009.

Média da precipitacdo e umidade relativa ddoamunicipio de Coracao de Jesus,
do periodo de 1970 a 2009, incluindo-se intensidimléendmeno El Nino e La
Nina (fraca 100, moderada 200 e forte 300).

Loci Th 8124 (A) e T.infest_ms42 (B) visualizacdo eeh de acrilamida corado
com nitrato de prata. Nota: controles negativosl-

Quantificacdo da atividade das enzimas: estsrgcom substratos: alfa, beta e
pnpa), acetilcolinesterase (atividade total — Aehlibida — Achl), GST e OFM
em ninfas | deT. sordida das geracbes F1 e F2 (1 dia de idade - jejusse p
1,2+0,2 mg - populacado LRS).

Quantificacdo da atividade das enzimas: estsrgcom substratos: alfa, beta e
pnpa), acetilcolinesterase (atividade total — Aehiaibida — Achl), GST e OFM
em ninfas | da geracéo F1 @esordida com 1, 3 e 5 dias de idade ( jejum - peso
1,2+0,2 mg - populacado LRS).

Quantificacdo da atividade das enzimas: esdsrgcom substratos: alfa, beta e
pnpa), acetilcolinesterase (atividade total — Aehiaibida — Achl), GST e OFM
em ninfas | da geracdo F1 de sordida com amostragem de 45, 90 e 135
espécimes (1 dia de idade - jejum - peso 1,2+@,2 mopulacdo LRS).
Quantificacdo da atividade das enzimas: esdsrgcom substratos: alfa, beta e
pnpa), acetilcolinesterase (atividade total — Aehlibida — Achl), GST e OFM
em ninfas | da geracdo F1 @esordida com 5 dias de idade ( jejum - peso 1,2+0,2
mg).

Analise do percentil 99 referente a quartfdo da atividade enzimatica
relacionada com a resisténcia a inseticida em pgpak deT. sordida
provenientes do municipio de Coracdo de Jesusorss cepresentam o percentual
de individuos da populacdo com atividade enzimé&iiciana do percentil 99 da
LRS: verde — até 15%, amarelo — entre 15 e 50%eelko — acima de 50%. Estes
valores correspondem a alteracdo enzimatica na lgg@m classifica,
respectivamente, como ausente, baixa e alta.
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1.1 Doencga de Chagas

Causada pel@rypanosoma cruzZthagas 1909, a doenca de Chagas (DC) é considerada
uma enfermidade tropical, endémica da América hatn incluida na lista das doencas
negligenciadas peM/orld Health OrganizatiofWHO). A distribuicdo geografica da infec¢édo
chagasica humana, incluindo reservatérios silvestrevetores, se estende desde os Grandes
Lagos da América do Norte até o sul da Argentida €hile (COURA & DIAS, 2009) sendo
excecles as espécies do géndrehosteuse o complexo Rubrofasciata (SCHOFIELD &
GALVAO, 2009).

De enzoontia a antropozoonose, processo esteamtsutia acdo antropica, a DC é uma
enfermidade dependente das varidveis de naturézarismente econémicas, comumente
associada a condi¢cBes precérias de vida, maisutliegite relacionadas aos tipos de habitacdes
favoraveis a colonizacédo dos triatomineos (SILVEIRB00). Por este motivo € considerada

uma doenca marginalizada, a qual é atribuida paucaesmo, nenhuma prioridade politica.

Ainda hoje é um sério problema de salde publiceesemtando a principal causa de
lesBes cardiacas em jovens e adultos economicamerttetivos (MONCAYO & SILVEIRA,
2009). Estima-se que a enfermidade de Chagas azaeref de 12 a 14 milhdes de pessoas em
larga extensdo na América Latina, englobando 1Sepaicom aproximadamente outras 28
milhdes expostas ao risco de contaminacdo (WHO,2;2@CHOFIELD et al, 2006;
MONCAYO & SILVEIRA, 2009). No Brasil, acredita-seug cerca de um milh&o e novecentas
mil pessoas estejam infectadas (RASSI-JUNEDRL, 2010).

A DC é caracterizada por uma fase aguda, assint@ @ sintomatica, podendo evoluir
para um quadro clinico crénico. A fase aguda é atEr@or uma intensa parasitemia no sangue
periférico. No inicio da infeccdo podem se man#estacdes locais causadas pela penetragao
do T. cruzi -chagoma de inoculagdo e/ou sinal de Romafia - genédmacompanhadas por
processo febril, atrelado ou ndo de poliadeniaatoepegalia, esplenomegalia, cefaléia, dores
musculares e articulares, anorexia, vomito, diarediambém insuficiéncia cardiaca. Ressalta-se
que muitas vezes nesta fase o paciente se apressitdomatico, acompanhado apenas de
febre, o que dificulta o diagndstico médico. Jasefcronica, caracterizada por diminuicdo da
parasitemia periférica, pode ser categorizada ermocformas: indeterminada, sintomatica,

cardiaca, digestiva e neuroldgica, sendo a prinaeinais comum (TEIXEIRA, 2007).

Para o tratamento apenas dois farmacos estédo disjgon Nifurtimox e Benzonidazol -
cujo uso frequentemente ocasiona o aparecimentoetiitos colaterais inviabilizando sua
utilizacdo como droga ideal (URBINA & DOCAMPO, 2003 percentual de cura destas
drogas se apresenta em torno de 60-80% nos castssag, de 10-20% nos cronicos. Um dos

principais motivos associados a estas variacOes paardes de cura, sdo as diferentes
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suscetibilidades do parasita a estes medicamdfrogstudos preliminares recentes, SOWIA
al. (2010) demonstraram a eficacia do selénio como terapia adjuvante para alteragfes
cardiacas ja estabelecidos pela infec¢do Torcruzi Atualmente, no Brasil, somente o

Benzonizadol esta disponivel para o tratamento.

Mais de 200 espécies de reservatérios silvesérderam encontradas infectadas por
T. cruzj dentre elas: marsupiais, carnivoros, quiroptdeggmmorfos, roedores e primatas ndo
humanos. Nesse contexto, a DC pode apresentarcadis epidemiologicos distintos: o
silvestre e o doméstico. O primeiro ciclo € egmmiate enzodtico no qual o parasito circula
entre os triatomineos e em um grande numero devatdgos naturais. No segundo ciclo,
domeéstico e antropozoondético, o parasito circuteeem homem e seus animais domeésticos por
intermédio de um vetor sinantrépico (BARRETTO, Q9ZAINSON et al.,1979). Existe ainda
um terceiro ciclo, de carater peridoméstico, nol guamiferos como os gambas associam o
ciclo silvestre ao domeéstico (FORATTINI, 1980; CBRVALLO, 1985; MORENO &
CARCAVALLO, 1999).

A principal forma de transmissdo em vastas araasntérica Latina é a vetorial, sendo
dela dependentes as demais, tais como a transigaeere a oral (GRANTet al., 1987;
KIRCHHOFF et al., 1987; WHO, 1991; SCHOFIELD, 1994; DIAS, 2006; CQUR. DIAS,
2009). Esta ultima forma de trasmisséo tem sidgistrada com bastante frequéncia, em areas
anteriormente indenes para transmissdo da doeng@hdgas humana. Desde as primeiras
descricdes de casos humanos da DC na AmazoOnia H¥WSe colaboradores em 1969
ocorreram até o ano 2000, cerca de 205 casos, 4&8dagudos. Dentre esses 178, cerca de 67
casos apresentaram-se na forma de microepidennidigafas por transmisséo oral, geralmente
associada ao consumo de suco de acai contamin@BREGA et al, 2009). Observa-se um
novo cenario epidemiologico nestas areas com psdiidintos de transmissdo: transmissao
oral, na qual triatomineos infectados possivelmes#te triturados contaminando diversos
alimentos, principalmente o suco de acai (PEREIRAal., 2009); transmissédo vetorial
associada a ocupacao profissional (COURA al., 1994); e transmissdo vetorial sem

domiciliagcao.

Recentemente tem sido atribuida atencdo espetiahsmissao vertical da doenca de
Chagas em paises ndo endémicos, nos quais estiqeese nimero de pessoas infectadas
distribuidas entre os quatro continentes (AmérioaNwrte, Europa, Asia e Oceania) seja
superior a 390 mil individuos (COURA & VINAS, 201®ASSI-JRet al, 2010). Na Europa, a
incidéncia de casos de DC parece estar relaciormdaintenso fluxo migratério de
latinoamericanos chagasicos para estas regi6e¥EDBUX et al., 2010). Neste contexto,
para COURA & VINAS (2010), os principais mecanisnus transmissdo dd. cruzi estdo

ligados a transfus@o sanguinea, transmissao \erticansplante de 6rgéos.
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Pelo exposto, considerando o grande numero devad§gos animais dol. cruzi
atrelado a auséncia de drogas que possam seradedizem larga escala, verifica-se a
impossibilidade do controle na perspectiva do esgehto das fontes de infeccdo. A
inexisténcia de imunizantes ndo permite que se dacantrole pela protecdo da populagéo
suscetivel. Deste modo, resta como alternativentrale do vetor por meio do emprego regular
e sistematizado de inseticidas de agdo residuahabacdes infestadas (controle quimico)
associado a melhoria das mesmas, de modo a toraaidade domiciliar (UD) refrataria a

colonizacéo pelos triatomineos (controle fisicdL(ELA et al.,2005).

1.2. Importancia epidemioldgica de Triatoma sordida

Os triatomineos pertencem a ordem Hemiptera, silida Triatominae e sao
conhecidos popularmente no Brasil como barbeirashob de parede, furdo, cascudo,
percevejao, piolho de piassava, gandério, bicirhapéo, fincdo, bicudo, procoté e vum vum.
Possuem habito alimentar hematofago, embora jaatesiio relatado na literatura o
coprofagismo e a hemolinfagia (LENT & WIGODZINSKY979; SANDOVAL et al., 2000).
Séo insetos hemimetabolos e possuem cinco estaidifass antes de chegar a fase de adulto

sendo que em todos séo capazes de transmiiticroiziao hospedeiro vertebrado (mamiferos).

Até o momento foram descritas 141 espécies denriaeos distribuidas em seis tribos
e 18 géneros (GALVAGet al., 2003; COSTAet al.., 2006; GALVAO & ANGULO, 2006;
BERENGER & BLANCHET, 2007; COSTA & FELIX, 2007; MARNEZ et al, 2007). A

espécie alvo deste trabalho Taiatoma sordida Stal 1859.

Trata-se de uma espécie gmrte mediano, com comprimento aproximado de 94-1
mm nos machos e 15-20 mm nas fémeas. Exibe cotoregi@ando entre marrom-claro e
escuro, com manchas amarelo-palha na cabeca, pr@scutelo, hemiélitros, patas e conexivo.
Este Ultimo se apresenta claro com manchas esguease assemelham a notas musicais (figura
1).

Fonte: Cyro J. Soares

Figura 1. Fémea dEriatoma sordidaStal 1859.
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T. sordidaapresenta como centro de dispersdo as areasrddabrasileiras estendendo-
se a Bolivia, Paraguai, Argentina e Uruguai (FORINIT1980). Possui uma ampla valéncia
ecoldgica que lhe permite habitar varios ecotopostikzar diversas fontes alimentares
(FORATTINI et al, 1975; DIOTAIUTIet al, 1993).

No ambiente silvestrel. sordidaé encontrado embaixo de cascas e dentro de ocos de
arvores secas e esparsadas, tipicas da regido rdeloccg FORATINNI et al, 1971a ;
DIOTAIUTI et al, 1993), podendo secundariamente ser encontradmpe de palmeiras

(BARRETTOet al.,1969). Trata-se de uma espécie nativa do patstnpo, ndo erradicavel.

T. sordidaé encontrado em baixas densidades no meio sdvestom menor frequéncia
quando a cobertura florestal se mostra mais a(f@&RATTINI et al. 1971b ; DIOTAIUTIet
al., 1993). O meio natural ndo € considerado estaral g populacbes do vetor pela existéncia
de predadores, competicdo com outros triatominestsassez do encontro de populacdes de
hospedeiros apropriados e seus ninhos, levandodssive a se alimentarem de répteis
(DIOTAIUTI et al, 1993). Quando o meio natural € degradado, egtesentam a tendéncia de
buscar eco6topos mais estaveis tais como o peridmmique oferece abrigo, alimento e
condicdes microcliméticas necessarias para o deksémento de suas populacdes
(FORATTINI et al, 1971b; DIOTAIUTIet al, 1993; SCHOFIELDet al, 1999).

Esta espécie de triatomineo esta frequentemerdeiada ao peridomicilio e seus anexos
sendo, portanto, nestas situa¢des, um transmigsnmdario da doenca de Chagas. Sua
marcada ornitofilia a faz um vetor menos om@nte quePanstrongylus megistus
Triatoma brasiliensisainda que tanto quantbriatoma pseudomaculat¢SILVEIRA et al.,
1993).

Sobre os padrdes de dispersdo da espécie, FORATXIEL (1971b) formularam a
hipétese que esta possa ocorrer por meio de digpeesssiva, em montes de lenha, de uma
unidade domiciliar para outra. O encontro de nirdasta espécie entremeadas a penas de
pardais sugere dispersdo por aves. FORATENAI (1975) afirmam que a mobilidade de
T. sordidaé consideravel e condiz com sua grande valéncidgica. Apresenta altas taxas de
dispersdo ativa e o periodo de invasdo das casaadpttos € principalmente no final do
primeiro semestre (FORATTINdt al, 1974).

De acordo com um levantamento realizado em 194@&siado de Minas Gerais, a
espécieP. megistusrepresentava 79,8% dos triatomineos capturafiossordida 9,7% e
Triatoma infestans9,3%, com taxas de infeccdo p€lo cruzi de 41,3% , 6,0% e 15%,
respectivamente. Em 1951, a situacdo ndo apresemiadanca substancial, exceto pelo avanco
do T. infestangara o oeste do Estado (DIOTAIU@&t. al, 1997). Em 1979, a infeccéo global

dos triatomineos era de 6,6% e a espécie prevalmateo T. infestans(64,6%). Com a
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implantacdo das atividades de controle, em 1988gairse a uma quase eliminacdo desta
espécie no Estado, e a uma significativa reducgmpalagéo intradomiciliar de triatomineos, o
gue resultou numa taxa global de infeccao de 0,8%capturas d&. sordida no entanto, ja
em 1985, mostravam uma forte tendéncia de elevagéodo em 1989 cerca de quatro vezes
maior que a referida para o ano de 1979 (DIOTAIEThL, 1995 a,b).

DIOTAIUTI et al (1998) avaliando as ac¢6es de controle no munialgiPorteirinha,
Minas Gerais, revelaram que dentre as 406 UD supsstps, cerca de 142 (34,9%) estavam
infestadas pof. sordida sendo que os ecotopos mais frequentemente idéesstaram montes
de madeira, cercas, arvores, montes de telhahgalirs e chiqueiros, em ordem decrescente.
Atualmente, no BrasilT. sordidaé a espécie de triatomineo mais capturada no atabien
artificial, sendo encontrada em Minas Gerais, Goi&hia e sul do Tocantins. No Brasil
Central é a espécie que representa maior riscogptransmissdo natural da DC (SILVEIRA,
2000).

Recentemente, em Macaubas, Bahia, foram registreetescasos agudos de DC, dos
quais dois pacientes evoluiram para Obito. A ingasfio entomoldgica incriminou
T. sordidacomo potencial vetor responsavel pela ocorréncga asos. Foi encontrada uma
populacao intradomiciliar na pia da cozinha, locedde eram armazenados os alimentos que,
provavelmente foram contaminados e ingeridos pelosadores da residéncia (DIAS al,
2008). A espécie também esta associada a recem@mzia de transmissdo humana ao sul do

Estado de Tocantins (Comunicagéo pessoal — D&iallliotaiuti).

1.3. Controle vetorial da doenga de Chagas

As primeiras tentativas profilaticas para o cdetdos triatomineos no Brasil ocorreram
na década de 20, porém, sem resultados muitoagatisk. Ensaios incluindo pé de piretro,
cianogas, lanca-chamas e soda caustica foram a@adiz contudo, todas estas técnicas néo
foram adotadas de forma sistematizada consideranidgpossibilidade de seu uso em larga

escala bem como seu pouco efeito residual no atebjBPhAS, 2002).

De fato, até a década de 40 pouco se avancou speptva do controle dos vetores da
DC. Neste contexto, o surgimento dos inseticidat®iscos representou uma nova possibilidade

para o controle vetorial (DIA&t al.,2002).

O marco inicial do controle da DC no Brasil foi aacdo do “Centro de Estudos e
Profilaxia da Doenca de Chagas” pela Fundacdo @sw@luz no ano de 1943 em Bambui
(4rea endémica em Minas Gerais) — sob coordenag@y.dHenrique Aragao e chefia do Dr.
Emanuel Dias (DIASt al.,1952). Nesta época foram testados os primeiresiécidas efetivos

contra o vetor domiciliado e realizados novos imfo€ soroepidemiologicos e
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eletrocardiogréficos. Os grandes programas regaticontrole s6 adquiriram expressividade

nos anos 60, em S&o Paulo, e ao final da décad@ e pais como um todo.

Os primeiros inseticidas utilizados no controle tdatomineos no Brasil foram os
organoclorados (OC) (PINCHIMt al., 1980). Em 1942 foram realizados os primeiros @ssai
biolégicos ao Dicloro-Difenil-Tricloroetano (DDTLENT & OLIVEIRA (1944) demonstraram
em ensaios de campo que a acao toxica deste afinicq se processava mais rapidamente em
adultos do que em formas jovens, com lenta perdatrdg produto no tegumento das ninfas,
sem acao ovicida, protegendo as unidades domaslide reinfestacdes triatominicas por um
periodo de trés a quatro meses. DIAS & PELLEGRIN®O48), em parceria com 0
Departamento Nacional de Endemias Rurais (DENERedJizaram ensaios de suscetibilidade
de triatomineos com o DDT aspergido em superfieiebdrro, avaliando também o efeito
residual do produto em diferentes concentracdes ediferentes substratos assim como a
logistica de aplicacdo em grande escala, nashaaias de Uberaba/MG. Foi constatada sua

ineficiéncia para o controle triatomicida.

Em paralelo ao fracasso do DDT, ensaios de mall@bitacional e educacao sanitaria
foram incentivados. Neste momento o hexacloroben#®hC) comegou a ser aventado como
uma possibilidade no controle quimico dos triat@o&no Brasil. Em 1947, BUSVINE &
BARNES verificaram, em condi¢des de laboratériterisa mortalidade dehodnius prolixus
expostos a este inseticida, contudo, 0 mesmo apcesgequena agao residual. DIAS &
PELLEGRINO (1948) em ensaios de campo realizadokealidade de Agua Comprida no
municipio de Bambui/MG, comprovaram que esse itidati quando aplicado na dose de 1,0 g
de ingrediente ativo/mem no minimo dois ciclos de borrifagdes interdatapor 30-60 dias,

preservava o domicilio de infesta¢des por triat@mématé cinco meses apds o tratamento.

Como resultado deste e de outros trabalhos em 1B8@nnuel Dias conduziu a primeira
grande campanha utilizando o BHC e o tiofosfat@ macontrole triatominico junto ao Servico
Nacional de Malaria (SNM), em 125 municipios de &4inGerais. Foi preconizado um
reconhecimento geografico inicial, com borrifacétetva, sendo que nas localidades rurais nas
gquais a maior parte das casas, pelo tipo de cagastrfavoreciam a colonizacéo intradomiciliar
dos triatomineos, recomendava-se a cobertura aitdepi realizado um primeiro expurgo em
dois ciclos com curto intervalo de tempo, em amagiguas, seguindo-se de uma etapa de

consolidacéo e vigilancia (DIAS, 1957).

Ressalta-se que as extensas campanhas em Marass Gitilizando o BHC (pé
molhavel: 500 mg i.a. /i aplicado em toda a extens&o e profundidade da fresta ou
rachadura, no intra e peridomicilio foram respoagypela reducdo em 90% da populagéo
triatominica ap6s quatro meses de tratamento (PIRTEICALHO,1952). Estas experiéncias

foram utilizadas para delinear o planejamento mpaiao controle vetorial da DC, no que se
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refere aos aspectos administrativos, operacionaigtedologicos para as atividades de rotina
(SALGADO & PINTO, 1952; BUSTAMANTE & CARVALHO, 193).

No Brasil, em meados de 1954, o SNM decidiu testadieldrin como uma
possibilidade de substituicdo ao BHC. Os ensaiakizezlos em duas localidades de Andpolis
(Goias), revelaram a ocorréncia de intoxicacfegegrado s6 nos aplicadores, mas também nos
animais domésticos. Deste modo, devido a elevaxigidade somado ao alto custo, sua
utilizacao foi descartada (PERLOWAGORA-SZUMLEWICIQ56).

Nos anos 50 o Instituto Nacional de Endemias RuflNERu), criado na década
anterior para o controle geral de endemias, seodorna instituicdo responsavel pela
investigacdo da doenca de Chagas, cujo controleopaa estar a cargo do Departamento
Nacional de Endemais Rurais (DENERu), seguido er71pela Superintendéncia de
Campanhas de Saude Publica (SUCAM) e, em 1991 pgalmdacdo Nacional de Saude
(FUNASA) (DIAS, 2002).

Entre 1950 e 1975, as atividades de controle séranams pontuais e descontinuas em
decorréncia de um aporte insuficiente de recursoa gar atendimento a toda a extensa area
com transmissdo vetorial, exceto em Sado Paulo. ddéscidades politico-administrativas
também contribuiram para este quadro. Certamentgtosncasos de doengca de Chagas
ocorreram nesse periodo, contribuindo significatieate para a alta prevaléncia de chagéasicos
cronicos que hoje demandam atendimento (SCHOFI&Ld#&b, 2006).

Em 1959, os carbamatos (CB) foram introduzidoBrasil. O propoxur foi o Unico
inseticida deste grupo que recebeu real atenc&mdaeso controle dos barbeiros. Sua acéo
toxica contra triatomineos foi investigada, tendto slemonstrada sua eficicia e propriedade
ovicida (SHENONEet al, 1972). Outro carbamato que mereceu destaquelfendiocarb, que
associado ao propoxur foi recomendado no passddovdO para o combate triatominico
(PINCHIN et al.,1984).

Em 1973, o malathion foi avaliado em estudos d&pcee laboratério por solicitacdo do
INERu, tendo uso recomendado principalmente poesgmtar acdo ovicida (SHERLOCK &
MUNIZ, 1975; SHERLOCKet al,, 1976). Contudo, além de sua baixa persistémcambiente,
este produto exigia aplicacbes em dosagens maés alb que as utlizadas para os
organoclorados BHC e dieldrin. Outros organofogfosa(OP) que foram testados com sucesso
para o controle de triatomineos no Brasil, mas mf® foram utilizados na pratica foram o

fenitrotion, o clorpirifés e o pirimifés-metila (FOet al., 1966).

A partir de 1964 foi introduzido as atividades dentcole no pais o conceito de
“arrastao”, que significou o tratamento com ingdticem todas unidades domiciliares da area

de interesse. Em 1968, diferentemente do restanpaid, S&o Paulo adotou a metodologia do

(26)



“expurgo seletivo” de focos residuais, na qual sumes UDs positivas para a presenca de
triatomineos eram borrifadas, o que significavamiaacao de tempo, recursos, trabalho, além
de reduzir a contaminagdo ambiental e promoveruaagdo sanitaria despertando o interesse
dos moradores pelas borrifacdes (PEDREIRA de FREIT®63; WANDERLEYet al.,2006)

Em 1977/78 as acgbes de controle foram sistemaszadestruturadas na forma de
programa com alcance nacional, no qual foi pricidzale inicio o controle da transmissao
priméaria vetorial em toda area endémica do Bramilcentrando o maximo dos esforcos no
combate aoT. infestans.A manutencdo de um indice de infestacdo domicitiae
inviabilizasse a transmissdo em areas com predociméde espécies de maior valéncia
ecoldgica, tais com®. megistus, T. brasiliensis, T. sordida, T. pseuwattulata dentre outras
(MINISTERIO DA SAUDE, 1980) também foi priorizad® modelo de controle da DC foi
normatizado para o Brasil tendo como componentat@ases sucessivas de trabalho: i) fase
preparatoria; ii) fase de ataque; iii) fase de iagab (consolidacdo) e iv) fase de vigilancia
epidemioldgica (DIASt al, 2002).

Ao final da década de 70, o Programa de Control®denca de Chagas (PCDCh)
alcancou bons indices de execucgéo e impacto, carcabertura de aproximadamente 60% em
atividades de pesquisa entomoldgica e borrifacANISTERIO DA SAUDE, 1980). Entre
1979 e 1985, com a priorizagdo do PCDCh, foram liaawtas as informacdes sobre a
distribuicdo dos triatomineos e a prevaléncia ecgio humana. Foram promovidos inquéritos
entomoldgicos e soroldgicos, por amostragem, ern togais. Com base nas informagdes
obtidas foram redesenhadas as areas endémicatfjdgddas aquelas de maior risco e, a partir

dai, priorizadas as acdes de controle (D&ASL, 2002).

No Brasil, o inquérito soroldgico nacional reatineentre 1975 e 1980, por amostragem
da populagdo rural, residente em area endémicaoeenédémica para DC, indicou uma
soroprevaléncia média para o pais de 4,2%. Em assolde 7 a 14 anos, residentes de
municipios da area endémica, a soro-reatividadeleraproximadamente 0,2%, entre 1986 e
1991. T. infestans, encontrado inicialmente em 711 municipios, estaduzido a 98
municipios, acompanhado de diminuida densidadéorniaica (SILVEIRA & VINHAES,
1998).

Na década de 80, a area endémica original da Ddpreendia 18 paises, nos quais
T. infestangpaises do Cone Sul)Re prolixus(paises Andinos e da América Central) eram as
espécies mais adaptadas ao domicilio. A prevaléncigna pela infeccdo decruziera de 17
milhdes de casos, com cerca de 100 milhdes de gessgostas ao risco de contaminacgao,
representando aproximadamente 25% de toda a péputecAmérica Latina (DIAS, 2009). No
mesmo periodo, 36% do territério brasileiro erasmerado endémico para a DC. Essa area

correspondia a 2.493 municipios distribuidos nasdés de Alagoas, Bahia, Ceara, Espirito
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Santo, Distrito Federal, Goias, Maranhdo, MinasaBeMMato Grosso do Sul, Mato Grosso,
Paraiba, Pernambuco, Piaui, Parani, Rio Grandeodt®,NRio Grande do Sul, Sergipe e
Tocantins (MONCAYO & SILVEIRA, 2009).

Em 1983, o PCDCh alcancou a totalidade das &madriatomineos domiciliados e o
controle vetorial foi exercido em carater pleno.p@grama foi priorizado com recursos
financeiros de um fundo social do governo fedeeslodninado FINSOCIAL, que representou
um acréscimo orcamentario de aproximadamente 49¥gtinddos para a contratacdo de
recursos humanos e aquisicdo de insumos. Com esgdernento orcamentario, 0 programa
atingiu, pela primeira vez, cobertura integral deadgendémica do pais (MINISTERIO DA
SAUDE, 1985).

A partir de 1986, devido ao surgimento de epidendasDengue, observou-se uma
reducdo nas atividades de combate aos triatomimeos,ido, a borrifacdo foi mantida em
amplas areas do pais (NOGUEIR#al.,1999; SCHATZMAYR, 2000; BARBOSA da SILVA
et al, 2002). Neste mesmo periodo, verificou-se a dfcéle varios piretréides (PI) com
comprovada acao triatomicida, sendo a partir déceatlotados no PCDCh (DIOTAIUEt al,
1994; DIAS, 2002).

Paralelamente a eliminagdo dos focos intradomiesiaa infestacdo peridomiciliar
assumiu maior importancia e se tornou o maior @esaker enfrentado no controle vetorial,
considerando como elementos importantes no contiatteminico: a conservacdo da unidade
domiciliar, o manejo/ordenacdo do peridomicilio edeteccdo de exemplares em baixas
densidades. Surgem os primeiros trabalhos sobikndéga epidemioldgica, tanto de forma
passiva e participada, envolvendo a comunidadentquie forma ativa e institucional, iniciada
em S&o Paulo (DIAS E GARCIA 1976; ROCHA & SILVAQ79).

Entre as décadas de 80 e 90, o PCDCh se esteBdEBDanunicipios da area endémica.
No inicio da década de 80, no Estado de Minas §eralatérios oficiais indicavam que
T. infestansera responsavel por 64,6% dos triatomineos cajfugrpelo PCDCh, seguido por
T. sordidae P. megistus Em 1989, apds nove anos de borrifacdo, verifgmuma reducdo de
68% na quantidade de exemplaresTdeinfestanscapturados e um aumento no indice de
T. sordida seguido porP. megistus(FUNASA, 1995). Neste mesmo periodo, Sdo Paulo
alcancou a eliminacao virtual do infestanse da transmissao vetorial decorrente desta espécie
(DIAS, 2002).

Ressalta-se que entre as décadas de 50 a 90 alfgimsitivas biolégicas para o controle
triatominico foram testadas, contudo sem sucessoir® elas, tem-se uso de nematoides,
fungos e himenopteros predadores de ovos (DIAS BGRIELD, 1999).

Na década de 90, segundo o Banco Mundial, o pdativeeda DC, comparado com
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outras enfermidades transmissiveis endémicas daiéariéatina e Caribe, e medido por “Anos
de Vida Ajustado a Incapacitacdo” (AVAI), s6 erdenor ao conjunto das enfermidades
diarréicas, doencas respiratorias e da Sindrommaaodeficiéncia Adquirida (AIDS) (DIAS,
2000, 2001). Analise dos PCDCh revelou que entré518 1995 teriam sido prevenidas
2.339.000 novas infeccdes e 337.000 6bitos porgdoda Chagas, o equivalente a 11.486.000
AVAI. Estes numeros indicam ganho da ordem de UB8QLpara cada US$1,00 aplicado nas
atividades de controle, o que classifica a DC negoaia das intervencdes com alta efetividade
(AKHAVAN, 1998).

Sob essa perspectiva em 1991, Argentina, BolBriasil, Paraguai e Uruguai, apoiados
pela Organizacdo Panamericana de Saude (OPASgmriama Comissao Intergovernamental
conhecida como a Iniciativa do Cone Sul (INCOSUbjncvistas a erradicar a infestacao
domiciliar por T. infestanse interromper a transmissdo docruzi por via transfusional
(SCHOFIELDet al.,2006). Em 1997, foram estabelecidas mais duastivias: a Iniciativa do
Pacto Andino (IPA), composta pela Colémbia, Equaderu e Venezuela, e a Iniciativa dos
Paises da América Central (IPCA), formada por Bl&®r, Guatemala, Honduras, Nicaragua,
Belize, Costa Rica, México e Panama. Em ambos ssscéoram priorizadas a eliminacao de
R. prolixuse Triatoma dimidiata junto comRhodnius pallescenso Panama drhodnius
equadoriensisio Norte do Peru (DIAS, 2002).

A FUNASA, enquanto 6rgao do Governo Federal, no de 1999, acompanhou o
processo de descentralizacdo do PCDCh. Este, assmo outros programas de combate a
endemias, foi reformulado com a redefinicdo dabwgides dos diferentes niveis de governo no
planejamento e execucdo do mesmo. Com a publigefortaria de n.° 1.399, do Ministério
da Saude de 15 de dezembro de 1999 e, posteri@naznportaria de n.° 1.172, do Ministério
da Saude de 15 de julho de 2004, a execucéo de digdtas do PCDCh passou a ser pactuada
e desempenhada pelos muncicipios, cabendo aos négional e estadual a fiscalizacdo das
acles, e ao nivel federal o financiamento e a camghtacdo de atividades deficitarias dos
Estados. Tais pactuacdes foram metas estabelemittasos trés niveis de gestdo por meio das
Comissdes Interegestores Bipartite (CIB) e Comisditergestores Tripartite (CIT) baseadas
na classificacdo de risco para a transmissao d&CBfe a CIB e a CIT estipular um percentual
minimo de UDs que devem ser visitadas em cada smmdmicipios e nas quais se procederia
uma busca ativa (Pesquisa Ativa — PA) de triatooin€éambém prevé a borrifacdo de todas as
UDs que apresentem foco triatominico, seja esskrc@uo por meio de PA ou de atendimento
as notificacbes (BRASIL, 1999; BRASIL, 2004).

Entre 1980 e 2000 verificou-se uma progressivaieticdo doT. infestansem varios
Estados brasileiros somada a uma reducgéo sigivhcads indices de infestagéo intradomiciliar

por triatomineos em todo o pais. Neste momentceapeam como desafios a manutencdo da
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vigilancia epidemiolégica e o controle triatominino dmbito peridomiciliar, local onde se

encontravam os principais focos residuais (DIA®20

Em 2005, em decorréncia de 24 casos de infeccamrrau porT. cruzivia oral em
Santa Catarina, foi realizada uma redefinicdo damsade risco embasada em variaveis
entomoldgicas, ambientais, demogréaficas e de mabidom objetivo de readequar os antigos
modelos de vigilancia epidemiolégica aos novos @eslrde transmissdo (CONSENSO
BRASILEIRO EM DOENCA DE CHAGAS, 2005).

Atualmente, o PCDCh esta inserido dentro da Setaata Vigilancia em Saude (SVS)
do Ministério da Saude (MS). Passados 19 anosapéacao do INCOSUL as estratégias de
controle da DC contribuiram para a reducéo sigatifia do indice de incidéncia que, na década
de 90, registrava 700.000 novos casos por ano €088 diminuiu para 41.500 casos. As
mortes foram reduzidas de 45.000 para 12.500 emeride paises endémicos, de 18 para 15
(WHO, 2006). O controle nos bancos de sangue atitfD% de cobertura e o indice de
infestacdo das casas pbr infestansfoi reduzido de 166.000 insetos capturados par&gou
mais de 40 exemplares em 2005, o que correspond@aeducao de infestacdo de 99,7% para
essa espécie (DIAS, 2006; FERREIRA & SILVA, 2006DNCAYO & SILVEIRA, 2009).

Deste modo, em 2006 o Brasil recebeu da OPAS atifiCagdo Internacional de
Eliminagdo da Transmisséo da doenca de Chaga3.paofestans’(DIAS, 2006). Contudo,
ressalta-se que considerando a diversidade da faatmaninica brasileira com espécies nativas
de comprovada importancia epidemiologica, a vigi@repidemiologica (VE) é ferramenta
fundamental para a manutencdo nos niveis de centetbrial obtidos até entdo, bem como a

reduzida taxa de novos casos.

Pelo exposto, € possivel concluir que o controlemgo dos triatomineos tem se
mostrado factivel e eficaz, quando executado cooroapécnico e rigor metodolégico e
operacional necessérios. Contudo, contradizendexaactativas de alguns pesquisadores, em
2008 o encontro de trés populacded deordidade Minas Gerais com suscetibilidade alterada
a deltametrina alertou para a necessidade em senadger estudos referentes ao potencial
genético da resisténcia de triatomineos a insasidig modo a definir a frequéncia com que este
fendmeno vem ocorrendo, as areas afetadas bem idemificar os mecanismos envolvidos
(PESSOA, 2008).

Desde novembro de 2009, a legislacdo que defip&ridas para a Vigilancia em Saude
e seus diversos constituintes, dentre elas a VigaéEpidemioldgica, € a Portaria de n.° 3.525,
que pautada nas diretrizes do Pacto pela Saudegeideb papel da VE e determina a sua
insercdo no contexto da Atencéo Basica a Saudeelghao as portarias anteriores também foi

alterado o processo de certificacdo dos municipiesaté entdo era realizado por meio de uma
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comprovacao da capacidade técnica do mesmo patdaizioas acdes de VE, sendo substituida
pela adesao ao Pacto pela Saude (BRASIL, 2009).

Hoje, existem quatro grandes desafios referentesloeanca de Chagas: i) a
sustentabilidade dos niveis de controle atingidos vez que com a descentralizagéo das ag¢des
de controle da DC para a gestdo municipal podevaercuma reducgdo da prioridade das agoes;
ii) a perda de reconhecimento da importancia aanci; iii) os novos padrdes de transmisséo
cada vez mais comuns no Norte do pais e iv) @doelrecentes, contudo cada vez mais

constantes, de resisténcia a inseticida.

1.4. Resisténcia a inseticidas

Nas ultimas décadas, o controle quimico de popakde insetos com importancia em
salude publica tem sido prejudicado pela emergéieipopulacdes com elevados niveis de
resisténcia a inseticida destacandoBkttella germanica (ZHAI & ROBINSON, 1992;
ANSPAUGH et al., 1994; LEEet al., 2000), Pediculus humanus capiti$LEE et al, 2003;
VASSENA et al, 2003), Cimex hemipterug Cimex lectularius {OFGREN et al., 1958;
MYAMBA et al., 2002), Haematobia irritans (GUGLIELMONE et d., 2002),
Anopheles sacharov(HEMINGWAY et al., 1992), Anopheles arabiensisMATAMBO et
al., 2007), Anopheles gambig@ROOKEet al.,2006), Anopheles funestutHHARGREAVES
et al.,2000),Culex tritaeniorhynchuTAKAHASHI & YASUTOMI, 1987; KARUNARATNE
& HEMINGWAY, 2000), Culex quinquefaciatu§MAGNIN et al, 1988; BISSEet al.,1991;
BRACCOet al, 1999), Aedes aegyptiGEORGHIOUet al.,1987; RAWLINS & WAN, 1995;
KUMAR et al.,2002;BRENGUESet al.,2003; LIMA et al.,2003; BRAGA et al., 2004;
PEREIRA da CUNHAet al.,2005;VALLE et al.,2006; BRAGA & VALLE, 2007; MARTINS
et al.,2008; CHANGet al.2009; MARTINS et al.,2009).

A resisténcia a um inseticida se traduz em umandiitéio da mortalidade observada na
populacdo submetida a um tratamento constantea-$eatde uma caracteristica, que se
manifesta com o predominio de individuos que toledases letais sobre individuos chamados
sensiveis nas primeiras aplicacdes do produtojareaslo pressdo de sele¢cdo nas populacoes.
Este fendmeno tem como base a variabilidade gendtiopulacdes naturais, a partir da qual,
por pressao do inseticida, determinados fenétipdem ser selecionados e, consequentemente,
aumentarem em frequéncia (TABASHNIK & ROUSH, 1990).

Até recentemente, a resisténcia de triatomineoseticida era considerada pontual e
com pouca probabilidade de ocorrer ja que o clekies insetos é bastante longo, apresentando
menor oportunidade de selecionar individuos registe (BROWN & PAUL, 1971; CHAMP &
DYTE, 1976; GORLA & SCHOFIELD 1989; SCHOFIELD 198BACHECOet al., 1990;
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GORLA 1991; GORLA 1994).

A primeira evidéncia bem documentada deste fendmfmioa de populagbes
venezuelanas de. prolixusao dieldrin, no Estado de Trujillo. Durante 19789&7, populacdes
de R. prolixus e Triatoma maculatarevelaram resisténcia ao dieldrin e ao propoxur
(GONZALEZ-VALDIVIESO et al, 1971; COCKBURN, 1972; NOCERINO &
HERNANDEZ, 1986). Na Venezuela, NELSON & COLMENAREQ979) relataram
populagBes deR. prolixus provenientes da localidade de Santo Domingo,istegges ao
dieldrin e ao BHC. Na Colémbia, FOXt al (1966) encontraram populacdesRleprolixus
com indicativo de resisténcia ao dieldrin e ao atébn. Populaces de infestanglo sul do
Peru demonstraram alta sobrevivéncia ao dieldrik € al. (1966). VASSENAet al., (2000)
relataram populacéo brasileira @ieinfestangesistente a deltametrina (razdo de resisténcia -
RR 7,0),p-ciflutrina (RR 3,6) e a cipermetrina (RFB) e deR. prolixusvenezuelana resistente
a cipermetrina (RR2,4). Na Argentina, VASSENA & PICOLLO (2003) regggam niveis de
resisténcia incipiente a deltametrina em quatro sarag deT. infestansprocedentes das
provincias de Catamarca (RR6), San Luis (RR3,0), Mendoza (RR3,8) e Salta (RF,6)
atribuida ao aumento da atividade de esteraseddases de funcdo mista GONZALEZ-
AUDINO et al (2004). PICOLLCet al.(2005) demonstraram resisténcia a deltametrind em
infestans provenientes de El Chorro (R¥9,0), La Toma (RR 86,9), El Sauzal (BR,5), e
Salvador Mazza (RR33,1) atribuida ao aumento de esterases (SANTGHORLA et al.
2008). TOLOZA et al. (2008) relataram resisténcia em ovos Teinfestansoriundas de
Salvador Mazza (RR 114,28). No Brasil, PESSOA (2088atou niveis de resisténcia
incipiente a deltametrina em populagesTdmtoma sordidacapturadas nos municipios de
Presidente Juscelino (Bf%,5), Bocaiuva (RR 6,2) e Coracdo de Jesus r&8), no Estado
de Minas Gerais. GERMAN@t al (2010) avaliaram a suscetibilidade de populagkEs.
infestansda regido do Gran Chaco, coletadas na Boliviagitiga e Paraguai a deltametrina e
ao fipronil. As populagBes argentinas se mostraaiiamente resistentes a deltametrinasgRR
247,7 a 541,6) diferentemente das bolivianass{R® a 133,1) e paraguaia (i8R,7). Com
relacdo ao fipronil um perfil diferente foi obsetlea com altos valores de resisténcia para
Bolivia (RRsp 0,19 a 92,7) e baixos para Argentina §RR09 a 1,9). ACEVED@t al (2011)
relataram populac¢des dos vales andinos boliviamog. dnfestansresistentes a deltametrina
(RRsp 1,9 a 17,4) e ao fipronil (RR0,5 a 139,2). A persisténcia atual Teinfestanse a
transmissao continua da doenca de Chagas nosAral@zos e no Gran Chaco na Bolivia tem
sido questionadas considerando que sdo exatamenggides nas quais populacdes silvestres
destes vetores tém sido encontradas. Essas ol@esvagderiam indicar uma possivel relacdo
entre os dois acontecimentos (NOIREAU, 2009).

AMELOTTI et al,(2011) estudando uma populagéo de insetérib. d€estansavaliou

a suscetibilidade de ninfas geradas por fémeasidhdiis, com idades distintas, a deltametrina.
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Foi observado que as fémeas mais velhas geravaes prais suscetiveis enquanto as mais
jovens, proles mais resistentes. Os autores, gartde tal observacéo, inferiram que os
resultados dos bioensaios para verificagdo do sstdis suscetibilidade destes vetores a
inseticidas podem variar dependendo da estacdondpre qual a coleta dos insetos for
realizada considerando a dindmica do ciclo de wdates insetos em concordancia com

condi¢gbes ambientais.

A dindmica da evolucdo da resisténcia depende alagid populacional da espécie em
estudo, do nivel de exposi¢do a um inseticida eode que estes fatores serdo influenciados
pela quantidade de individuos sem contato consetitida somado ao fluxo génico entre as
populagBes da éarea tratada e néo tratada. Numezesaos sobre a heranca da resisténcia a
inseticidas para piretréides demonstram que esi@nieno € herdado de maneira autossémica,
com distintos graus de dominancia ou recessividadempleta. GERMANOet al., (2010)
demonstraram em estudos realizados dorinfestansque se trata de um carater herdado de
maneira autossémica e semidominante. Quanto aoraldeegenes envolvidos no fenémeno da

resisténcia, existem evidéncias que indicam gerpedigénico.

A resisténcia a inseticidas € o resultado de algunwaificacdo que pode afetar
caracteristicas fisiolégicas ou comportamentaisidsstos. Independente do carater mono ou
polifatorial da resisténcia, 0s mecanismos resp@isapor ela podem ter origem
comportamental, fisiolégica e/ou bioquimica alémrmuadificacdo do sitio alvo (BROGDON &
MCALLISTER, 1998).

A resisténcia de origem comportamental se refecapacidade do inseto em evitar a
presenca do inseticida, por meio de modificacoe®tgms nos receptores periféricos dos
estimulos e/ou nos sistemas centrais de procesgardes mesmos (LINE®t al., 1987;
MBOGO et al.,1996; MATHENGEset al.,2001). Compostos do tipo DDT e PI podem induzir
mudancas comportamentais nos insetos como, pormpéxeraducdo da propor¢cdo de mosquitos
que entram nas habitacbes e mudanca no periodo aler ratividade dos mesmos
(HEMINGWAY et al, 2004). LOKWOODet al. (1984) e ROBERTS & ALECRIM (1991)
relataram alteracdo comportamentalAs@pheles darlingem resposta ao DDT na Amazénia.
Dois meses ap0s a aplicagdo do produto foi obsersatbcdo de fémeas que entravam nas
habitagcbes, efetuavam o repasto sanguineo, congsalam rapidamente sem pousar nas
paredes. Sabe-se também que varios insetos podtn entato, por exemplo, com plantas
téxicas tipicas de seu nicho ecoldgico. Esse tipontecanismo pode ser determinado
geneticamente (como a escolha por sitio de pdsturpode ser resultado de um processo de
aprendizagem (como a escolha, por larvas, de glarita toxicas, ou ainda de um estagio da

planta em que a toxina se encontra em baixos niveis mesmo ausente) (DEPRESal,
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2007).

A resisténcia de origem fisiolégica se relacionanca reducdo da penetracdo do
inseticida por alteracdo da cuticula do inseto efauarmazenagem/excre¢do do inseticida
(APPERSON & GEORGHIOU, 1979). O espessamento d&cuwatdos espécimes e/ou a
alteracdo de algumas de suas caracteristicasdfisio@as, podem ocasionar diminuicdo de
permeabilidade e consequente, reducéo da taxangérggio (GEORGHIOU, 1994), podendo
conduzir a resisténcia a varios xenobidticos. Aatale penetracdo no tegumento varia
consideravelmente entre as espécies e os estadiogda. Segundo BRAGA & VALLE
(2007a,b) este mecanismo normalmente esta assaxianobaixo nivel de resisténcia atrelado
a outros mecanismos. Tais alteracBes podem cointyifawma a ocorréncia de resisténcia

cruzada.

MOUGABURE CUETOet al. (2005) investigaram a atividade inseticida de degdanol
sobre o desenvolvimento da cuticula Bmprolixus e T. infestanés ninfas | recém eclodidas
(1-3 horas de idade) foram mais sensiveis que &sveihas (24-36 horas de idade) indicando a
cuticula como uma importante varidvel na intoxicegés triatomineos e uma primeira barreira
a ser vencida pelo inseticida para o encontro dentaecom seu sitio alvo. Ensaios realizados
com adultos nao revelaram diferencas da atividadeticida quando o efeito da barreira da

cuticula foi anulado.

Recentemente, PEDRINgt al. (2009) demonstraram por microscopia eletrénica de
varredura que populagbes resistentes Tdeinfestansapresentavam maior espessura do
exoesqueleto (32,1 + 5,8n), quando comparadas com populacdes suscetive&£5,4um),
sugerindo o mecanismo de penetragdo como o parieppela resisténcia de populacdes

naturais argentinas de infestans deltametrina.

Os mecanismos bioquimicos da resisténcia se fazeroelger por um aumento
significativo da atividade de enzimas detoxificaiyem especial, oxidases de fun¢do mista
(OFM) e esterases (EST) (RANS@Nal, 2002; ZERBA, 2002; HEMINGWAt al, 2004).
Trata-se de uma resisténcia bastante plastica uezaque estas enzimas tem funcdes
parcialmente redundantes somado ao fato de serelificadas por superfamilias génicas
(RANSONet al.,2002).

WOOQOD et al., (1982) e SILVORIet al. (1997) estudandd. infestansencontraram
correlacdo entre os niveis de expressdo de GS&sisééncia a inseticida. CASABE & ZERBA
(1981) relataram resisténcia tieinfestansa organofosforados devido ao aumento da atividade
de esterases. VASSENé al. (2000) atribuiram a resisténcia @fieinfestansa deltametrina a
um aumento da atividade detoxificativa de oxidadeguncdo mista. AUDINGet al. (2004)

atribuiram as esterases uma possivel causa ddémesas deT. infestansao piretréide
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deltametrina. SANTO-ORIHUELAet al., (2011) incriminaram o aumento da atividade de
esterases (avaliadas com os substrados alfa e pddPd) mecanismo causal da resisténcia a

deltametrina em populac¢des argentina3 defestans

Alteracdes nos sitios alvo (canal de sodio, acditilesterases e receptores GABA) foram
relatadas como mecanismo causal de resisténciseticidas (DEVONSHIRE & MOORES,
1984; BROGDON & MCALLISTER, 1998).

Uma caracteristica da resisténcia é que os indigidasistentes apresentam um custo
adaptativo, ou seja, sdo menos aptos que os s$sequando o produto quimico ndo é
utilizado. Este menor valor adaptativo dos indiegluesistentes pode estar associado a uma
menor viabilidade total, menor fecundidade, maempgo para o desenvolvimento, menor
competitividade para o acasalamento, maior sudadditbe para os inimigos naturais, etc,
sendo assim, o restabelecimento da suscetibilidade ser observado em situ¢do em que um
determinado produto ndo é utilizado por um certiode de tempo (GEORGHIOU, 1972).

Em contrapartida, existem mecanismos de resist@ue podem ter um efeito positivo
no fitnessdos insetos. A expressdo de GST, porexemplo, pdldenciar na longevidade de
Drosophila melanogaster, provavelmente devido &epéo de tecisod contra espécies reativas
de oxigénio (MCELWEEet al.2007 RIVIERO et al.,2010.

A imigracdo de individuos suscetiveis de areas tndtmdas para as tratadas pode
contribuir na diminuicdo da frequéncia do aleldstesite (OBARA, 2010). A rapidez com que
este restabelecimento se processa depende de fedoies, dentre estes, a espécie de inseto, 0

produto quimico, 0 mecanismo de resisténcia, essistema (GEORGHIOU, 1972).

1.5. Toxicologia de inseticidas
1.5.1. Classificagc&o dos inseticidas

Sao consideradas inseticidas as substancias @simidizadas para matar insetos,
sendo sua descoberta, isolamento, sintese, avaliagi&oldgica e quantificacdo de impacto

ambiental um vasto topico de pesquisas no mundaontMARICONI, 1963).

As principais classes de ativos quimicos utilimado controle de vetores de doencas

sdo: os organoclorados, organofosforados, carbamatretréides e fenilpirazéis (FE).
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1.5.1.1. Inseticidas organoclorados

Os organoclorados sao inseticidas que contém, ipaincente cloro, hidrogénio e
carbono em sua composigéo, apresentando estabilgidchica elevada atribuida a existéncia
de varias ligacdes dos tipos H-C, C-Cl e C-C nataulas. Sdo classificados em quatro
grupos: difenilalifaticos, hexaclorociclohexanc;ledienos e policloroterpenos (D"AMATEX
al., 2002; WARE & WHITACRE, 2004; BLOOMQUIST, 2009). s(produtos mais conhecidos

e amplamente utilizados pertencentes a este gémo BDT e o BHC.

1.5.1.2. Inseticidas organofosforados

Os inseticidas organofosforados derivam do acidffwo e sua classificacdo depende
dos atomos que estdo unidos diretamente ao fésémtoal. As subclasses mais importantes sao
a dos fosfatos que apresenta um oxigénio ligasm atomo de fosforo; dos fosforotionatos ou
fosforoditioatos, que apresentam enxofre; dos fosfoidotionatos, que tem um atomo de
nitrogénio, e fosfonato, que tem um atomo de carbimado ao fésforo central da molécula.
Estes inseticidas sao subdivididos em trés gruglidaticos, derivados de fenil e heterociclicos.
Os ativos quimicos mais comumente conhecidos rpmnges a este grupo sao malathion,

parathion, fenitrothion e temephos.

1.5.1.3. Inseticidas carbamatos

Os inseticidas carbamatos sdo ésteres de acithdngi@o. Tratam-se de produtos
solaveis em solventes organicos, inodoros, sis@snpara as plantas, além de instaveis o que
lhes confere uma rapida degradacéo no meio amhbienieersisténcia de um a trés meses. Os
mais utilizados em salde publica s&o: o propoxagrbaril e o bendiocarb (CECCHINE al.,
2000).

1.5.1.4. Inseticidas piretréides

Os piretréides sdo compostos sintéticos derivadgspitetrinas naturais cuja variacao
estd baseada na modificacdo na estrutura dadmaeette tipo | e Il. A maioria dos piretréides
possuem dois ou trés centros quirais, 0 que levapacecimento de quatro a oito isbmeros
geométricos e oOpticos determinando diferencas imaade biologica (ZLOTKIN, 1999). Os
piretréides mais estaveis foram obtidos mediantestguicdo dos centros fotolabeis dos
compostos originais por derivados sintéticos comiom fotoestabilidade e uma menor

toxicidade para mamiferos. Sdo exemplos de ativdmigos deste grupo a lambdacialotrina,
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cipermetrina, alfa-cipermetrina e deltametrina.

1.5.1.5. Fenilpirazdis e ciclodienos

Os fenilpiraz6is (FE) pertencem a uma classe @aingue possui grande atividade
inseticida e cuja efetividade diferencial € deteada pela adicdo de diversos substituintes. O
modo de agdo destes compostos é similar ao ddtcidas policlorocicloalcanos bloqueando
0s canais de cloro dependentes do &cido gama-amiriob (GABA). Este efeito de
envenenamento sobre o sistema nervoso centraloskizpmediante o antagonismo com o
neurotransmissor GABA. Normalmente, quando o GABAbérado na porcdo terminal da
fenda pré-sinaptica se une a um receptor protésesmaptico que contem intrinsicamente um
canal de ion de cloro. Quando o GABA se une a eegptor, 0s canais se abrem e 0s ions de
cloro fluem para dentro da fenda possinaptica. pstaneabilidade do cloro pode hiperpolarizar
(tornar mais negativo) a membrana fazendo com gjgersais dificil alcancar o limiar para
disparo do impulso nervoso. A otimizacdo dos ferdkois e compostos afins para atividade

inseticidas levou ao desenvolvimento do fipronll(B®DMQUIST, 1996).

Os inseticidas ciclodienos, como clordano, aldridieddrin, surgiram apds a Segunda
Guerra Mundial. A maioria deles é persistente &vestno solo; e estavel, quando exposta a luz
solar ou ultravioleta. Por essas caracteristicasnf usados principalmente como inseticidas
para o controle de térmitas e outros insetos dagsess larvares alimentam-se nas raizes de
plantas. Os ciclodienos inibem o receptor de agama-aminobutirico (GABA), que, apos
ligacdo do neurotransmissor, aumenta a permeatdidis neurbnios aos ions cloreto. Ao
contrario do DDT e dos HCH, os ciclodienos apresanuma correlagdo positiva entre

temperatura e toxicidade.

Ressalta-se que apesar do avanco industrial nessime diferentes analogos dos
inseticidas, com conseqiente aumento da complexidadsuas moléculas, ndo houve ainda
nenhuma mudanca no sitio alvo de acdo dessas mtibstaque continuam sendo desenhadas
para interferir no receptor de GABA, no canal deiséou sobre a atividade da enzima

acetilcolinesterase (ACE).

1.5.2. Toxicodinamica

A interacdo das moléculas de inseticidas com déas de acao e suas conseqiéncias é
0 objeto de estudo da toxicodindmica (STARK & BABSIKR003).

Os diversos tipos de inseticidas atuam no sistanaso central dos insetos, contudo,

de acordo com suas propriedades quimicas, apaesaitios de acdo especificos. Existem trés
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principais alvos: a enzima ACE (alvo dos OP e Céyificada pelo genéce o canal de sodio
(alvo de Pl e OC tipo DDT) codificado peleneNA,; e os receptores GABA (alvo dos FE)
codificado pelo geneRdl. Mudancas em residuos de aminoécidos em sitiosciispe
modificam a sensibilidade do sitio-alvo compromdten liga¢éo do inseticida com o mesmo,
diminuindo ou anulando assim seus efeitos (BROGIBMCALLISTER, 1998).

1.5.2.1. Acetilcolinesterase

A acetilcolinesterase (ACE) faz parte da superfandihs Serino-esterases, exibindo em
seu sitio catalitico uma triade formada por resdim serina, histidina e glutamato. A maior
parte das ACEs ¢€ ativa na forma de dimeros e posagdio rapida: uma Unica enzima hidrolisa
cerca de 1Dmoléculas de substrato por segundo (SOREQ & SEINM2001). Trata-se de
uma enzima essencial no sistema nervoso de todmsiroais, estando presente nas membranas
poés-sindpticas, e seu principal papel € interromgetransmissdo nervosa, reduzindo a
concentracdo de acetilcolina na fenda sinaptiadrplidando-a em colina e acetato, produtos
que ndo mais estimulam o neurdnio pds-sinaptico. ciso de resisténcia a inseticidas
organofosforados e carbamatos verifica-se umaagher ou diminuicdo a sensibilidade da
acetilcolinesterase (VILLATE & BACHMANN, 2002). BEss inseticidas ndo serdo mais

capazes de inibir & ACE permitindo a interrupcéonab do estimulo.

Em insetos, além do envolvimento da ACE na neureggenDrosophila melanogaster
(HUCHARD et al.,2006), muito pouco se sabe sobre suas fun¢céesp&acao de sequéncias
e andlises filogenéticas indicam que a maioria do®tos apresenta dois genase
denominadosiced eace2 (WEILL et al.,2002; KAKANI et al, 2011). O papel fisiologico de
cada um deles ainda ndo esta cl#@ce-1esta relacionado com a resisténcia a inseticida na
maioria dos insetos, com excec¢ado das moscas ungueszstas perderam este gene ao longo da
sua evolucao (WEILLet al.,2002; HUCHARDet al.,2006).

A mutacdo “classica” dacel em mosquitos que confere resisténcia a indatiéi a
G119S que consiste na substituicdo de uma glmnaima serina (WEILIlet al.,2003). O fato
de estar presente em pelo menos duas espéchasopgbelese deCulex (WEILL et al., 2004;
LABBE et al., 2007) sugere grande conservacio estrutural eofumic(HUCHARD et al,
2006). Estudos desenvolvidos com populacdesCdkex pipiensem Montpellier, Franca,
indicaram que a mutacao so € vantajosa na pregseng/o quimico e na época da borrifacao,
com diminuicdo dofitness destes mosquitos, referida pelos autores como custd” da
resisténcia, quando na auséncia do inseticida (LEEBMAND et al., 1999; LENORMAND &
RAYMOND 2000; LEBBEet al, 2007). H& indicios de que as mutacdes estejaminpas ao

sitio catalitico da enzima.
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Outras substituicBes no geaee1l associadas com resisténcia a inseticidas emuitosq
séo: F331W, enCulex tritaeniorhynchysque consiste na substituicdo de uma fenilalapara
um triptofano (HEMINGWAYet al, 2004; NABESHIMAet al.,2004) e a substituicdo de uma
fenilalanina por uma valina na posicdo 290 verifecem uma populacdo @& pipiensda llha
do Chipre (ALOUT et al, 2008). Recentemente, a resisténcia a insetididadbém foi
associada a delegédo de trés glutaminas na redi@on@ial da cadeia peptidica da enzima ACE,
longe de seu sitio calatitico (KAKANit al., 2011). Até o momento, em triatomineos ndo

existem relatos de mutacdes na acetilcolinesteetmeionados com a resisténcia a inseticidas.

1.5.2.2. Canal de sédio regulado por voltagem

No incicio da década de 50, poucos anos apés i id& utilizacdo do DDT como
inseticida, foram descritas linhagens de moscasdticas resistentes. Estes insetos, ao serem
expostos ao DDT, ou ndo sofriam paralisia segu&landrte ou apresentavam uma paralisia
momentanea seguida de total recuperacdo motoran@igo ficou conhecido como Kdr (do
inglés Knockdown resistange(BUSVINE & BARNES, 1957; MILANI, 1954). Desde a
introducé@o dos piretréides, foram observados issetgistentes exibindo o fendtifdr, por
presséo seletiva prévia exercida pelo DDT, carizetgto-se em resisténcia cruzada entre estes
compostos (HEMINGWAY & RANSON, 2000). O mecanisnm®résisténci&dr ocorre devido
a uma redugdo na sensibilidade do alvo ao insetidd 10 a 20 vezes. Linhagedr de
algumas espécies podem ter aumento de até 10@sistencia, efeito que € denominado super-
kdr. Os alelos que conferem resisténkix e supetkdr sdo recessivos e podem persistir em

baixos niveis na populacédo (DAVIESal, 2007).

Cerca de trés décadas ap0s a identificacdo do &feit estudos eletrofisiologicos em
células ou tecidos neuronais sugeriram que os sléacdo dos piretroides seriam os canais de
s6dio dependentes de voltagai#y(). Estes trabalhos indicavam que a resisténcia daueatre
piretréides e DDT poderia estar relacionada aastal (PAURONet al.,1989). Paralelamente
foi clonado e sequenciado o ggragalytic (pard) deD. melanogastergue esta situado hacus
relacionado a alteragdes de comportamento e paraleltas temperaturas semelhantes aquelas
produzidas por piretréides e DDKRriockdowi) (LOUGHNEY et al, 1989). Comparacdes com
sequéncias de vertebrados revelaram paen € homologo a genes codificantes Néy
(LOUBHNEY & GABETZKYM, 1989). Em seguida, ficou nabém evidenciado em uma
linhagem de moscas domésticas resistentes ao DI odpcus homoblogo aopara estava
fortemente ligado ao fendtipddr (WILLIAMSON et al, 1993; KNIPLEet al, 1994). Esta

evidéncia se estendeu a outras espécies de ipsat#s ou vetores.

A primeira mutacédo identificada com ligagédo ao fgwKdr foi a substituicdo de uma
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leucina por uma fenilalanina (Leul014Phe) no se¢gm&6 do dominio Il dgeneNA, de

Musca domesticANGLESet al.,1996), e em Varios outros modelos biolégicos (tabp

Tabela 1. Mutacdes identificadas no gbi#g de insetos relacionadas a resisténcia a insedicida

Espécies Mutacdes identificadas Referéncias
11011M Martinset al. (2005)
11011M +G923V Brengue<t al. (2003)
Aedes aegypti 11011M+L982T Brenguest al. 003)
V1016l Martinset al.(2009)

1011V, V1016l; V1016G

Saavedra-Rodriguest al. (2007);
Rajatilekaet al. (2008)

L1014F Martinez-Torrezt al. (1998)
Anopheles gambiae L1014S Ransoret a.l(2000); Pintcet al (2006)
Bemisia tabaci M918V; L952| Morinet al.(2002)
L1014F Miyazakiet al. (1996); Dong (1997)
Blatella germanica L1014F+M918T Martinez-Torrest al. (1997)
L1014F+E435K+C785R Liu et al.(2000)
L1014F+D59G+C785R+ P1999L Liu et al. (2000)
Boophillus microplus F1538lI Heet al.(1999)

Ctenocephalides felis

T929C; T929V

Basst al.(2004)

Culex pipiens

L1014F,; F1014S

Martinez-Torret al. (1999?)

Culex quinquefasciatus

L1014F

Xu et al. (2005)

Drosophila melanogaster

1253N; A1410V; A1494V,M1524l

Pittendrigét al. (1997)

Frankliniella occidentalis

T929C; T929V

Forciolet al (2002)

Helicoverpa armigera D1549V+E1533G Headt al. (1998)
L1014H Park & Taylor (1997)
Heliothis virescens V410M Parket al. (1997)
D1549V+E1533G Headet al. (1998)
Haematobia irritans L1014F+M918T Guerreret al (1997)
Leptinotarsa decemlineata L1014F Leeet al.(1999b)

Musca domestica

L1014F;L1014F+M918T

Ingleset al.(1996); Miyazakiet al. (1996);
Williamsonet al. (1996); Martinez-Torrest
al. (1997); Davie®t al. (2007)

Myzus persicae L1014F Martinez-Torrezt al (1999b)

Pediculus capitis T9291+L932F Leeet al. (1999b)

Plutella xylostella L1014F+T929I Schuleret al (1998)
L1014F+M918T Martinez-Torrest al (1997)

Triatoma infestans L1014F Fabroet al.(2012)

FABRO et al (2012) partindo do genoma & prolixusclonaram e sequenciaram a

regido IIS6 do canal de sédio de infestans Em um estudo com dez ninfas de primeiro

estadio suscetiveis e resistentes a deltametrifa 3R7), foi observado respectivamente

genatipo e fendtipo selvagem e substituicdo no 0diL4 de uma leucina por uma fenilalanina.

1.5.2.3. Receptores do acido Gama-aminobutirico

Nos insetos, os receptores do acido gama-aminmuutistdo presentes nas juncdes

neuromusculares e no SNC. Em condicbes normaigs essceptores desencadeiam o

mecanismo inibitdrio que restabelece o estado pleussd do SNC. Apds a transmissdo normal
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de um impulso nervoso ocorre a ligagdo de GABA e receptor pds-sinaptico provocando
um aumento da permeabilidade da membrana e ca@#egiente a entrada de ions cloreto
(HEMINGWAY & RANSON, 2000).

Os inseticidas ciclodienos e policloroterpenosjnassomo as avermectinas, atuam
sobre os receptores GABA impedindo a entrada de @boreto para o meio intracelular,
antagonizando o efeito “inibitério” de GABA e praando impulsos espontdneos que geram
convulsdes, paralisia e morte. A resisténcia ocgeta diminuicdo da sensibilidade dos
receptores de GABA aos inseticidas (HEMINGWAY & RBAN, 2000).

1.5.3. Toxicocinética

A toxicocinética é a ciéncia que estuda a interagétre o inseto e 0 inseticida,
contemplando os mecanismos de absorcdo, penetragi@zenamento, metabolizacdo e
excrecdo (STARK & BANKS, 2003).

A partir do primeiro contato do inseto com o ingé, o0 mesmo serd interiorizado
através dos mecanismos de penetracdo, ingestamalacfio pelos espirdculos. A penetracéo é
0 mecanismo mais comum, uma vez que a maioria meeticidas sintéticos apresentam
caracteristicas lipofilicas (MATSUMURA, 1963; GHRION et al, 1989). Alguns autores
afirmam que a velocidade com que determinadosidit®s atingem o sitio alvo € favorecida
pelas rotas de penetragéo via espiraculos (GERO2G5, 1969; SUGIURALt al, 2008).

Logo apds a entrada do ativo quimico é disparadgprocesso de biotransformacéo
responsavel por sua transformagdo em outra substdmn propriedades diferentes da droga
original, com caracteristicas mais hidrofilicasgpesis de serem eliminadas (GOODMAN &
GILMAN, 2006). Tais reacdes sdo catalizadas porsistema multienzimatico no qual as
principais enzimas participantes sdo as esterag@fases de funcdo mista e glutationas S-
transferases (SHEEHABMt al, 2001). Neste processo, trés fases estdo enasividfase | (de
modificacdo quimica da molécula exdgena), a fase (dle conjugacdo) e a fase Il
(compartimentalizacdo e/ou excrecdo dos metabdtifms toxicos gerados) (FROVA, 2006).
As enzimas de fase |, como as OFM e EST, introdusengrupo reativo polar na molécula de
inseticida, por reacdes de oxidacdo e hidrélisspeetivamente. Os produtos resultantes dessa
reacdo podem ser excretados diretamente ou sefiebes de conjugacdo (Fase Il — enzima
GST), até se tornarem moléculas solUveis passieegerem eliminados. Todas essas enzimas
agem de maneira integrada, diminuindo a quantidddexenobibtico e seu tempo de

permanéncia no organismo do inseto (SHEEHAIEL, 2001).

O aumento na atividade das enzimas detoxificatp@de resultar de uma série de
alteragbes (HEMINGWAY & RANSON, 2000; HEMINGWAY¥t al., 2004; Ll et al., 2007),
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que incluem: amplificacdo génica, expressdo géaliesada e mudancga estrutural.

1.5.3.1. Esterases

As esterases apresentam dobramento alfa/beta indeluas lipases, colinesterases,
fosforotriesterases e proteases, dentre outrasn& familia bastante versatil, compreendendo
proteinas com fun¢des muito especializadas, comdgraeletividade por substratos (como
ACE e horménio juvenil esterase) e outras menosodfspas, com preferéncia por diferentes
substratos (NARDINE & DIJKSTRA, 1999; HOTELIEBt al., 2004; MONTELLA et al.,
2012).

Em geral, a atividade das EST depende de uma tdaidditica constituida por um
residuo de serina, um de histidina e um glutamat@gpartato. O processo pelo qual estas
enzimas clivam ligacfes éster envolve a formagdegeadacdo de um complexo “acil-enzima”.
Inicialmente ocorre a formacgédo de um intermediériima-substrato. A porcdo alcodlica deste
€ liberada resultando na formacdo do complexo -&adima”. A hidrélise posterior deste
complexo libera a porcéo acida do substrato e srgemenzima (GLYNN 1999, WHEELOCK
et al.,2005; SATOH & HOSOKAWA 2006).

Existem evidéncias de que as esterases particg@nprocessos enddgenos, que
ocorrem naturalmente nos insetos, como por exemgmcessamento de sinais relacionados
com a percepc¢ao de cairomonios e feromonios (OAKEBHet al.,2010). E bem descrito na
literatura o papel dessas enzimas na regulacaditdtss de horménio juvenil nos estadios
larval e pupal dos insetos (ANSPAUGH & ROE, 2009NAND et al., 2008), sendo

conhecidas por Esterases do Horménio Juvenil (JHE).

1.5.3.2. Oxidases de fung¢do multipla

As oxidases de funcdo mdltipla (também conhecidasmo citocromo P450
monooxigenase, monooxigenase polisubstrato, peotedme tiolato) formam uma superfamilia
de enzimas, presente em todos os organismos aesOBCOTT, 1999; HEMINGWAY &
RANSON, 2000), podendo ser encontradas no retientboplasmatico e nas mitocéndrias
(FEYEREISEN, 1999).

As OFM se ligam ao oxigénio molecular e recebeéirehs do agente redutor de
nicotinamida adenina dinucleotideo fosfato (NADPpBra introduzir um &tomo de hidrogénio
no substrato e reduzir o outro atomo & molécukagia (BERGEt al.,1998).

Nos insetos, essas enzimas estdo envolvidas cegisténcia a pesticidas, tolerancia a

toxinas de plantas, sintese e degradacdo de harsnésieroides reguladores do crescimento,
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hormdnios juvenis e com os do metabolismo de feromsd(BERGEet al, 1998). Além da
capacidade das OFM promoverem resisténcia e taieréninseticidas e aleloquimicos, elas
podem também estar envolvidas com a bioativac@agims inseticidas OP administrados na
forma de pré-inseticidas (FUKUTO, 1990; FEYREISHEN99). H4 também indicios de que as
OFM participem do processamento de sinais reladmmaom a recepgdo e biossintese de
odores (MAILBECHE-COISNEt al.,2005; OAKESHOTTet al, 2010).

1.5.3.3. Glutationa S-Transferase

Nos insetos, até o presente momento foram ideautifis somente GSTs citosodlicas e
microssomais, sendo as primeiras as mais impeggmr concentrar um maior namero de
enzimas com capacidade de detoxificar xenobiotidesitre eles os inseticidas. Apesar da
divergéncia nas sequéncias dos nucleotideos, tadaproteinas GST apresentam niveis
significativos de conservacao estrutural, exibindwa organizacdo dimérica e de dobramento
tridimensional (FROVA, 2006).

A funcdo primaria da glutationa-S-transferase tasina catélise da conjugacao
glutationa, um tripeptideo endégeno com algum satustipofilico, formando um produto mais
solivel e ndo toxico, de maneira que este seja nfadlmente excretado ou
compartimentalizado pelas enzimas da Fase Il diadnisformacédo. A atividade de conjugacéo
das GSTs pode ainda conferir resisténcia aos amdesi OP através da atividade
dehidroclorinase (HOLLINGWORTH, 1969; SHEENA# al, 2001; ENAYATI et al, 2005;

LI et al, 2007).

Trata-se de uma superfamilia de proteinas mutlifurais que desempenham papéis
fundamentais na detoxificacdo celular de uma graratedade de compostos enddgenos e
exégenos. Em plantas e animais sdo as principasnas da fase Il dos processos de
detoxificacdo metabdlica, atuando, inclusive naxiétacdo de inseticidas (RODRIGUEA
al., 1999; DINGet al.,2003; ENAYATI et al., 2005; FROVA 2006; LUMJUANet al., 2007;
STRODEget al., 2008; KASAl et al, 2009). Estas enzimas parecem também estar éta®lv
com a biossintese de hormonios esterdides e addegia de aminoacidos aromaticos (HAYES
et al., 2005, FROVA 2006). LUMJUAM:t al., (2007) descreveram a capacidade da GST de se
ligar a hematina, sugerindo funcéo protetora nestito médio do mosquithedes aegyptipor
meio da reducdo da toxicidade do heme ingeridondieira repasto sanguineo. Alguns autores
sugerem ainda a participacdo desta enzima na tespieptativa ao estresse celular (HUNAITI
et al., 1995; SINGHet al, 2000; PONGJAROENKITet al., 2001, FROVA 2006; Lkt al.,
2007).
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1.6. Estruturagdo genética de populagfes naturaisléada por microssatélites

Marcadores moleculares sé@o proteinas ou sequéhei&@NA polimérficas que podem
ser usados como indicadores de variagcdo do gendieate contexto se inserem oS

microssatélites também conhecidos miniple sequences repeaSSR).

Os microssatélites sao regides do genoma de ongasigucariontes que possuem
repeticdes de 2 a 6 nucleotideos em cadeia. Diglob aleatoriamente no genoma, em uma
densidade de aproximadamente 1 microssatéliteaX@de 15Kb, dependendo da espécie, sdo
caracterizadas por um elevado polimorfismo (taxand¢éacdo estimada em™3@ 10° por
locus por gameta por geracdo), contudo, sédo flanquepdoseqiéncias Unicas e por isso
podem ser amplificados por meio da reacdo em cal#ejaolimerase (PCR) (ldt al, 2002;
2004, OLIVEIRAEet al, 2006).

O namero de repeticdes, o tipo de repeticao, aésmip flanqueadora e a recombinacéo
sdo fatores que influenciam na evolucdo dos miatéktes. H4 padrdes especificos de
distribuicdo dos diferentes modelos repetitivos diterentes tipos de sequéncias: codantes, ndo
codantes, introns e regides intergénicas. EsseSgsadinda variam entre taxons, em termos da
frequéncia de microssatélites e de tipos de ratipreferenciais. Esta especificidade pode ser
explicada, em parte pela interacdo de mecanisnadstews por meio da selecéo diferencial em

regibes do genoma nas diferentes espécies @Hl, 2000; Llet al.,2002).

Cada microssatélite, independentemente do elemeetitivo constitui umlocus
genético altamente variavel, multialélico e quephaporciona contetdo informativo a cerca da
dinAmica de populagbes. Cada segmento amplificaddachanho diferente (geralmente de
varias dezenas até algumas centenas de paresede-hats) representa um alelo diferente do
mesmolocus Esta variabilidade tem como consequiéncia a gerde&lelos polimorficos que
podem ser utilizados em uma variedade de estudEiges populacionais, em sistematica e no
mapeamento gendmico. Por este motivo, toda populaade ser utilizada como referéncia para
estudos de ligacdo e mapeamento genético, senda gseolha ndo precisa ser embasada na
maximizacao da distancia genética, mas sim, visanuapulacdo mais informativa do ponto de
vista das caracteristicas bioldgicas de interd3ada a sua alta taxa de mutacdo, em alguns
casos podem ser utilizados como uma ferramentagpastudo dos meios pelos quais a taxa de
mutacao gendmica global pode ser afetada por fagxternos (SCHOTTERER, 2000).

Na area da entomologia, os microssatélites vémiosetilizados principalmente para o
estudo de genética populacional. Podem ser (tsigstondos de epidemiologia e controle das
enfermidades fornecendo informac¢des importantégeswm fluxo génico, a capacidade do vetor
em invadir o peridomicilio e o intradomicilio eentedimento para o processo de domiciliagéo;

bem como avaliagdo taxonémica dos vetores. Nestexto torna-se importante a realiza¢do de
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uma analise multifatorial que também contempledestieco-epidemioldgicos.

Recentemente tais marcadores tem sido empregados estodos macro e
microgeograficos com populagdes triatominicas (HXR& al,1998; ANDERSONet al.,
2002; GARCIAet al, 2004; MARCETet al, 2006; PEREZ DE ROSA& al.,2007; RICHER
et al, 2007; HARRYet al.,2008; PERE#t al.,2008; PIZARRCet al, 2008; FITZPATRICK
et al., 2009; HARRYet al., 2009; DIASet al., 2011). Ressalta-se que existem diversos
trabalhos cientificos que padronizaram a utilizad@gsa ferramenta, para as seguintes espécies:
Rhodnius pallescend1ARRY et al,1998),R. prolixus(FITZPATRICK et al.,2008; HARRY
et al., 2008 a),T. dimidiata (ANDERSON et al, 2002),T. infestang GARCIA et al, 2004,
MARCET et al, 2006) €T. pseudomaculattHARRY et al, 2008b).

GIORDANO et al. (2005) sugerem que 0s microssatélites podem sarfamamenta
sensivel e eficaz para discernir a estrutura gemndts populacdes e fornecer informacdes sobre
reinfestacfes subseqientes as borrifacdes docidsetUma desvantagem quanto a utilizacédo
deste tipo de marcador diz respeito a prospecciidndidadores para deci desejados, que sdo
caras e trabalhosas. Uma alternativa viavel ézatiloci previamente isolados de espécies
proximamente relacionadas, chamada de amplificacdpada, o que possibilita sobrepor a
informag&o genética de uma espécie para outra (EBND et al.,2011). Deste modo, como
ndo existe tal ferramenta molecular padronizada patudos comT. sordidaeste trabalho se
propds a testar marcadores desenvolvidos paraies@mns que possam ser utilizadas para a

de interesse.
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Justificativa
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Os relatos cada vez mais frequentes de populag@entinicas com razbes de
resisténcia elevadas tem causado grande impatafi@ndo cientistas e sanitaristas na busca
de novas alternativas para o controle vetorial. Sttamando os casos de resisténcia de
triatomineos ja reportados na literatura (anexoélpossivel que o uso intensivo de inseticidas
no Brasil por mais de 30 anos tenha favorecidaparecimento de novos focos em regides
ainda mais amplas. Deste modo, justifica-se a fithpoia de se investigar este fendmeno
levando-se em consideracdo as condi¢cdes ambiargaigiuais ele se encontra inserido bem
como a variabilidade genética destes insetos eapacidade de alteracdo na linha do tempo na

presenca do ativo quimico.

Na plenaria do “I Seminério sobre técnicas e feerstas de controle das doencas
transmitidas por vetores (SVS-MS, 2003)” e do “dn8nario internacional sobre técnicas e
ferramentas de controle das doengas transmitidasvgtores — recomendacdes (SVS-MS,
outubro 2006)” foi discutido que “em muitas localis, programas de controle de diferentes
agravos estdo sendo executados de forma simulésean articulacdo entre si, 0 que pode
contribuir para o aumento indiscriminado e inded®jala resisténcia a inseticidas. Foi
fortemente sugerida a integracao das decisdes dejondos diferentes programas, de forma a

garantir o controle racional das endemias/epidémias

Deste modo, o aprimoramento dos programas de g#alido impacto das medidas de
controle sobre as endemias/epidemias, como um @gpegico cientifico de discussdo sobre

formas alternativas de controle, assume que:

* 0 monitoramento da resisténcia dos vetores aofditses € componente importante, ja
uma preocupacdo do Ministério da Saude e dos tE®im geral, a ser encarado de maneira

objetiva e continuada, de forma institucionalizadam prioridade;

* o0 tema nédo deve ser considerado como uma ativetadseparado, mas deve fazer parte
do contexto e das macro politicas do controle dtsrgs e da enfemidades pertinentes. Neste
aspecto é prioridade o reforco de grupos de entmyigobm geral, com formacéo e capacitacao
de massa critica, treinamento em diferentes nigbitura e incentivo a investigacao; e ainda:
“0s programas em curso hdo devem ser herméticesladds entre si, cada vez mais sendo
oportuno e desejavel que se integrem e possam ctillmua diferentes tarefas, insumos,

informacdes e tecnologias”.

Dentro desta perspectiva, em 2005, foi realizada wennido em Brasilia com alguns
pesquisadores da area da doenga de Chagas pativaicia propria Secretaria de Vigilancia em
Saude/MS/PCDCh. Foi consolidado um projeto, caelditpor autoridades do setor nacional da
salde, com amarras institucionais, com vistas aotaramento da resisténcia de triatomineos a

inseticidas. O estudo foi encaminhado, contudofoigaprovado.
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A continuidade deste processo foi concretizada 669,2em uma reunido solicitada a
SVS pelo Laboratorio de Referéncia em Triatomiree&pidemiologia da doenga de Chagas —
LATEC - CPgRR/ FIOCRUZ. Participaram possiveis espntantes de laboratorios que
poderiam integrar a rede de monitoramento da éesigt: coordenacdo do PCDCh, geréncias
estaduais de saude do Ceara e Minas Gerais, dar§epdéncia de Controle de Endemias de
S&o Paulo (SUCEN) e Coordenagdo Geral de Labarat§@GLAB/MS). Em dezembro de
2010, para dar inicio ao funcionamento da rede oeitoramento, foi realizado um workshop
para definir a estrutura da rede, critérios pamemciamento dos laboratorios, definicdo de
competéncias/habilidades e administracdo dos mxuEsn 2011 foi aprovado um orcamento
no valor de R$200.000,00 destinado a estruturagadatboratorios credenciados, capacitacao
de recursos humanos, estudos de campo para o iemanal dos resultados de laboratorio em
condicBes ndo controladas e, producdo de matédiaticb. Contudo, até o presente momento

este recurso nao foi liberado.

O trabalho aqui proposto € considerado por ROCHSIRVA (1979) como medida
estratégica para o controle destes insetos, podaumitar o PCDCh na eleicdo de medidas

factiveis e eficazes no controle da transmissawria¢tia enfermidade de Chagas.

Segundo a “Reunion Latino-americana de MonitoredRésistencia a Insecticidas en
Triatominos” (OPAS, 2005), realizada no Panamda, onitoramento da resisténcia de

triatomineos a inseticida poderé ter desdobramémioartantes, tais como incentivar:

. a recuperacdo das atividades entomologicas de maodwaliar as aplicacbes dos
inseticidas nos programas de controle de vetoresomsequentemente otimizar as

estratégias de controle quimico;

. a incorporacdo do monitoramento e manejo da resisté&le triatomineos a inseticidas,
segundo metodologia descrita por PESSOA (2008jnogoarte das atividades previstas

nas iniciativas de interrupcéo da transmisséo ttda enfermidade de Chagas;

. a formacao de recursos humanos ao nivel operatigongco que permitam implementar

programas de monitoramento e manejo de resistdadidatomineos a inseticidas;

. 0 apoio e o fortalecimento dos centros regionalsboradores da OPAS/WHO, para que
atuem formando recursos humanos e validando o®giroentos de monitoramento e

manejo de resisténcia a inseticidas;

. 0s governos dos paises latinoamericanos a inobugusteio dos programas de controle
de vetores de Chagas, recursos destinados a impkgie de programas de
monitoramento e manejo da resisténcia de triatosire inseticidas (atividades de

laborato6rio e de campo);
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. o fortalecimento dos grupos latinoamericanos B@&airegionais de entomologia, para
interagir em rede, a fim de melhorar e desenvabgeprogramas de monitoramento e
manejo de resisténcia de triatomineos a inseticidas o apoio da OPAS e outros

organismos nacionais e internacionais;

. a criacao, com o apoio e colaboracdo da OPAS/WH@deomité de pesquisadores para
0 seguimento e atualizagdo dos programas de mamésto e manejo de resisténcia a

inseticidas, cujos resultados orientem as estagétg controle em campo;

. a geracdo de documentos técnicos similares paraomitoramento e manejo da

resisténcia a inseticidas em outros vetores dertdapcia médica.

Deste modo, com a realizacdo deste projeto, a RIMTamplia o seu papel no ambito
do Sistema Nacional de Vigilancia em Saude e dmritdara uma melhor efetividade das acdes

de controle de duas importante doencas no conggidiemioldgico no pais.
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Objetivos
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3.1 0bjetivo Geral

e Caracterizar o perfil de suscetibilidade/resistérite populagdes d€. sordida(Stal,
1859) de areas com infestacdo persistente do Estadblinas Gerais ao piretréide

deltametrina.

3.2 Objetivos especificos

» Determinar a mortalidade a Dose Diagnéstica, aegldetaisslope e asrazbes de

resisténcia de populacdesTesordidaa deltametrina;

» Padronizar ensaios bioquimicos para a quantificaddoenzimas detoxificativas de

inseticida em triatomineos;
» Definir o perfil de atividade de enzimas detoxificas para as populacdes Hesordida

» Definir a estrutura genética de populacdes Tdsordidg por meio de marcadores

microssatélites;

» Caracterizar as variaveis fisicas das UD's, a daddi das atividades de borrifacdo pelos
agentes de salde, 0 uso de inseticida para ossakvdins, as variaveis climaticas

relacionadas a degradacao do inseticida e inforesagitomoldgicas da area de estudo.
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Materiais e métodos
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4.1. Inseticida e diluente

O inseticida utilizado nos bioensaios foi a dettnma [(S) —o — ciano — 3 — fenoxibenzil
(1R) — cis — 3 — (2,2 — dibromovinil) — 2,2 dimeditlopropano carboxilato] com grau de pureza
de 99,1% (grau técnico), fornecido pela Bayer@gdre acetona P.A (GHCO, da VETEC®.

4.2 Material biolégico e area de amostragem

Os triatomineos foram coletados nas unidades dicangs de areas endémicas do Estado
de Minas Gerais, nas quais 0 PCDCh se mantevesinipto nos ultimos 30 anos. As coletas
foram realizadas em colaboracdo com as Gerénciaggories de Salde responsaveis,
supervisionadas pela Secretaria Estadual de Sailfénds Gerais - SES/MG aos cuidados da

Dra. Marcela Lencine Ferraz.

A escolha dos municipios para este estudo foi emaldaso indice de captura de
T. sordidado ano de 2008, fornecido pela SES/MG, tendo siElecionados aqueles que
apresentaram altas taxa de infestacdo. Ressajizes® escolha das localidades ficou a critério
dos agentes de salude de modo a contemplar regidepiais foram observadas dificuldades no

controle das populacdes triatominicas com o usogggicidas.

A captura dos insetos, realizada em 2009, foi marsem a utilizacdo de desalojantes.
Foram recebidos um total de 103 populag8es triaticas, originarias de 30 municipios de

Minas Gerais (figura 2) da regido do Tridngulo Miioee Regido Norte Minas. Ressalta-se que

0 numero de insetos minimo para a realizagédo amnbaios foi de 70 insetos, de acordo com
preconizacdo da OPAS (2005).

N
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Figura 2. Mapa politico do Estado de Minas Gefaistacados os diferentes municipios de capturb. derdida
estudados neste projeto.

(53)



O Tridngulo Mineiro € uma area de colonizagédo antagsbravada no final do século
passado pelos bandeirantes em busca de ouro esp@@@osas. A regido assumiu grande
importancia econémica com a introducdo do gado ,zelndo sua paisagem natural sofrido
profundas transformacdes nas décadas de 40 e &Oaptormacdo de areas de pastagem.
Somente a partir da década de 70 a agricultur@paster importancia com o desenvolvimento
de técnicas que permitiriam a cultura de soja egides do cerrado (GOODLAND & FERRI.
1979). Atualmente essa regido sedia grandes psofgmindustriais, contudo, ainda assim, a
principal atividade econémica do Triangulo é a peiey representada, principalmente, por

grandes criadores de gado.

O Norte de Minas é uma das regides mais pobres slad& em muitos aspectos
semelhante ao nordeste do pais, com extensasdrdeensicao entre o cerrado e a caatinga.
Inimeros foram os projetos de colonizacdo (irregsla descontinuos e sem qualquer
comprometimento ecoldgico) implantados na areajlteeslo em intervencdes ambientais
descontroladas e estimulando a imigracdo desassiste grandes contingentes humanos
procedentes de areas de alta prevaléncia da DCdéldada de 80, a cultura de algoddo
expandiu-se, representando quase que a totalidadevestimento agricola na regido. O
desmatamento sé nédo atingiu a totalidade da afadgb@éncia da cultura devido a introducao de
pragas e falta de financiamento. Dependentes doepso da monocultura ai implantado, o
fracasso com a plantagédo de algoddo serviu dewdstjpara a migragdo da populagdo para os
centros urbanos. Para a populacado rural remanesstbu a possibilidade de utilizacdo das
matas residuais para a producgéo de carvao vegetaknda da terra e de mao de obra para o

reflorestamento com eucalipto, crescente nos Udtiamos na area (IBGE, 1992).

Sob o aspecto ecoldgico pode-se considerar quedagilo Mineiro sofreu profundas
alteracdes ambientais ha mais tempo, e hoje apeeserior equilibrio entre as suas populagdes
naturais. No Norte de Minas, por outro lado, estisvencdes tem se intensificado nas Ultimas
décadas, resultando em grande presséo sobre dagimsudel. sordida justificando-se o seu
aumento em ecotopos artificiais nessa regido erreatabilidade das suas taxas de captura no

triangulo.

A linhagem referéncia de suscetibilidade utilizadsste estudo foi uma populacdo de
T. sordida(Uberaba/MG) — TsREF, procedente do insetario ADEC, com inicio de criacédo

em 1992, sem aporte de material externo e nenbuatato com inseticida.

Todas as populacdes triatominicas foram mantidassesario do LATEC, em condicdes
de temperatura e umidade relativa controlada€C(25F°C; 60% + 10% UR). Os insetos foram
acondicionados em frascos transparentes de patietildevidamente identificados (15 cm
didmetro e 20 cm de altura), com fundo recoberto fmhas de papel de filtro para a retengéo

da umidade produzida pelas fezes e urina dos meduymog sanfona vertical de cartolina foi
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utilizada para aumentar a superficie interna dectrale modo a permitir maior movimentacao
dos triatomineos e facilitar a alimentacio degtesbertura dos frascos foi vedada com pano
de malha fina preso por esparadrapo e elasticolirkemtacdo foi ofertada duas vezes por
semana utilizando camundongdué musculusanestesiados com Tionembutal.

A cada 15 dias, os ovos das diferentes populagiasf retirados e acondicionados em
placas de petri devidamente identificadas (figuja Beito isso foram armazenadas e
acondicionados em estufa com umidade, temperatémtoperiodo controlados (70%, 28°C +

1°C e 12:12 h (claro:escuro), com objetivo de apeimultanea a eclosdo das ninfas.

Diariamente as eclos@es das ninfas foram regisradando a obtencédo da geracédo F1
padronizada em relacdo ao tamanho, idade cronald@itsioldgica, para posterior realizacao
dos ensaios biolégicos (figura 3).

Figura 3. Acondicionamento dos triatomineos emtémi®e (A); limpeza quinzenal das colonias par&ada dos
ovos (B), acondicionamento dos ovos em placas tiegaga acompanhamento diario da eclosdo dos nmsesmo
(C) e acompanhamento diario da idade das ninfasgpaalizacdo dos bioensaios (D).

As diferentes populacbes de sordidaforam codificadas com orientacédo pelas iniciais
do nome da espécie estudada, seguida pelo muniéparigem e pela localidade amostrada
(tabela 2) . A populacéo utilizada como LRS recetegminacdo “REF”, ap0s as iniciais do

nome da espécie — TsREF.
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Tabela 2. Codificagdo das diferentes populagdés derdidaprocedentes do Estado de Minas Gerais, 2012.

Municipio Localidade Sigla Coordenada  Fuso E N
Brasilia de Minas Capim de Cheiro TsBMCC UTM 23S 560858 8207883
Buenopolis Saco da Cachoeira TsBSC UTM 23S 586878 8023628
Buenopolis Espinho TsBE UTM 23S 587031 8023818
Buenopolis Boa Vista TsBBV2 UTM 23S 587012 8028
Butiris Bananeira TsBB UT™M 23S 348195 8272392
Buritis Mangues TsBM UTM 23S 348009 8272691
Buritis Mandassaia TsBMA UTM 23S 348181 8272689
Coénego Marinho Cabeceira do C. Marinho  TsCMCC UTM 23S 560679 85699
Cbénego Marinho Cruz dos Araujos TsCMCA UTM 23S 561159 8316090
Cbénego Marinho Sapé TsCMS UTM 23S 561932 8315253
Coracéo de Jesus Barriguda TsCJB UTM 23S 568084 8154673
Coracéo de Jesus Boa Vista | TsCJBV1 UTM 23S 568027 8154542
Coracéo de Jesus Borrachudo TsCJBO Graus - 16°24'47"S  44° 27005
Coracéo de Jesus Bom Jesus TsCJBJ UTM 23S 568658 8155323
Coracao de JesusCorrego da Agua Branca ~ TsCJCAB Graus - 16° 25302" 44° 15' 12"0
Coracéo de Jesus Jatai | TsCJJ1 UT™Mm 23S 567639 8155460
Coracéo de Jesus Jatai Il TsCJJ2 Graus - 16°32'53"S  44° 22015"
Espinosa Lagoa dos Patos TsELP UTM 23S 730208 BT
Espinosa Melada TsEM UTM 23S 72516 8351121
Espinosa Mimoso TsEMI Graus - 15°02'36"S 42°24"0
Francisco Sa Arroz TsFSA UTM 23S 61132 8177581
Francisco Sa Algodéo 1° TsFSAl Graus - 16° 08S11' 43° 23' 06"0O
Francisco Sa Baixa Fria TSFSBF Graus - 16° 20S39' 43° 32'42"0
Frutal A. Nunes Cruz TsFANC Graus - 19° 57' 28" 19° 10' 57"0
Frutal Buriti | TsFB1 Graus - 20°06'17"S  48°88"0
Frutal Guilherme F. Correa TsFGFC Graus - 19° 31'S 49°00'17"O
Frutal Jodo Correa TsFJC Graus - 19°53'20"S 48821"0O
Frutal Matéo TsFM Graus - 20°01'13"S  49° 20045
Frutal Sao Mateus TSFSM Graus - 19°51'21"S 02905"0
Gurinhata Cachoeirdo TsGC Graus - 19° 06' 11" S ° 52912"0
Gurinhata Alceu Mendes TsGAM Graus - 18°58' 51" F9° 45' 08"O
Gurinhaté Cor da Mata TsGCM Graus - 19° 18' 43" 49° 48' 18"0
Gurinhaté Vicente Coelho TsGVC Graus - 19° 12'8S8" 49° 40'14"0
Ibiai Butirizinho Gamela TsIBG UTM 23S 509174 81883
Ibiai Véarzea de Baixo TsIVB Graus - 16° 47' 32" HA4° 48' 16"0
Ibiracatu Alforges TslA UTM 23S 597503 8276089
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Cont. tabela 2. Codificagdo das diferentes populagé@s sordidaprocedentes do Estado de Minas Gerais, 2012.

Municipio Localidade Sigla Coordenada  Fuso E N
Ibiracatu Barras TsIB Graus - 15°47'21"S  44°2890
Ibiracatu Capim Vermelho TsICV Graus - 15° 36' 34" 44° 02'12"0

Icarai de Minas Araca TsIMA Graus - 16° 09' 25" 84° 41' 21"0O
Icarai de Minas Bebedouro TsIMB UTM 23S 504646 K5%4)
Icarai de Minas Cabeceira TsIMC UTM 23S 513962 0858
Januaria Cabeceira TsJC Graus - 15° 27' 05" S° 0230"O
Januaria Barra da Lapa TsJBL UTM 23S 546988 821835
Januaria Barreiro 4 TsJB4 UTM 23S 545639 8278975
Japonvar Desejado TsJD UTM 23S 566436 8234226
Japonvar Jatoba TsJJ Graus - 15°47'35"S 448620
Japonvar Pinhao TsJP Graus - 15°55'13"S 446120
Limeiro do Oeste  Alfredo S Maiall ~ TsLOASM Graus - 19°36'15"S 50° 34'46"0
Limeiro do Oeste  Benicio Curzedo | TsLOBC Graus - 9°30'27"S 50°41'02"'0
Limeiro do Oeste José F. Queiroz TsLOJFQ Graus - °14947"S 50°42'13"0
Lontra Gangorra TsLG UT™m 23S 574517 8241679
Lontra Sé&o José TsLSJ Graus - 15°52'01"S @4820
Lontra Sao Joseé Il TsLSJ2 Graus - 15°54' 00"41° 16' 12"0O

Luislancia Abdboras TSLA Graus - 16° 06' 52" S4° 33'17"0
Luislandia Barreiro TsLB UTM 23S 544335 8217969
Luislandia Manhéas TsSLM Graus - 16°16'35"S 34@°29"0
Mamonas Melada TsMM UT™m 23S 720104 8335389
Mamonas Riacho de Areia TsMRA Graus - 14° 56'S1" 42° 55' 05"0
Mamonas Teil TsMT Graus - 14°55'45"S 4290830

Manga Curralinho TsMC UTM 23S 614461 8368229
Manga Empoeira TsME Graus - 14°48'52"S HM21"0
Manga Floresta TsMF Graus - 14°27'14"S 44710860

Montalvania Batedeira TsMB UTM 23S 568014 8405363

Montalvania Gergelim TsMG Graus - 14° 29' 07" S4° 7' 35"0

Montalvania Quilémetro TsMQ Graus - 14° 36' 27" 34° 27' 00"O

Montalvania Vereda TsMV Graus - 14°33'54"S 24°18"0

Monte Azul Barreirinho TsMAB UTM 23S 726374 831910

Monte Azul Barreirinho | TsMAB1 UTM 23S 725638 8RB7

Monte Azul Barreiro Grande TSMABG UT™m 23S 728915 8319651

Monte Azul Bocaina TsMABO Graus - 15°11' 24" S 2° 88' 14"0

Monte Azul Bom Sucesso TSMABS Graus - 15° 15'46' 42°57' 12"0

Monte Azul Brejinho TsMABRE Graus - 15° 13' 42" $A2° 59' 01"O

Monte Azul Canabrava TsMAC Graus - 15° 15' 09" S2° &' 31"0
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Cont. da tabela 2. Codificagéo das diferentes pgpek dd. sordidaprocedentes do Estado de Minas Gerais,2012.

Municipio Localidade Sigla Coordenada  Fuso E N
Monte Azul Landinho TsMAL Graus - 15°16'00"S °4®'43"0
Monte Azul Perneta TsMAPE Graus - 15°14'41" S 3°@3' 07"O
Monte Azul Porteiras TsMAPO Graus - 15°18' 04" $43° 02' 49"0
Montes Claros Camara TsMCC UTM 23S 620224 8149443
Montes Claros Ponte do Ribeirdo TsMCPR UT™M 23S 8@B9 8152213
Montes Claros Ribeirdo do Ouro TsMCRO Graus - #B01"S  43°47'12"0
Porteirinha Cova da Mandioca TsPCM Graus - 15%46'S  43°02'17"0
Porteirinha Curral Velho TsPCV UTM 23S 719210 3
Porteirinha Furado da Onca TsPFO Graus - 15°B752 43° 00' 02"O
S. Jda Ponte Canabraval TsSJPC UTM 23S 606146 86883
S. J. da Ponte Assa Peixe TSSIPAP Graus - 19106  43°45'22"0
S. J. da Ponte Gentil Gomes TsSIPGG Graus - 13656  43°54'32"0
S. J. Missdes Cotendiba TsSIMC UTM 23S 598655 18235
S. J. Missfes Siméo Correa TsSIMSC Graus - 148755  44° 06' 50"0
S. J. Missfes Trairas TsSIMT Graus - 14° 58513" 44° 04' 49"0
Santo Hipodlito Buracéo TsSHB UTM 23S 582276 797599
Santo Hipdlito Caquende TsSHC UTM 23S 587207 1884
Santo Hipdlito Salobo TsSHS UTM 23S 588739 796481
Sao Francisco Barreiro Grota TsSFBG UTM 23S 50468 8235628
S&o Francisco Croa TsSFC Graus - 16° 05' 28" H4° 54 16"0
S&o Francisco Espinheiro TSSFE Graus - 16° 00S38 44° 47' 59"0
S. de Minas Brejo TsSMB UTM 23S 716210 8250131
S. de Minas Cachoeira TsSMC Graus - 15° 57308" 42° 53' 39"0
S. de Minas Senharol TsSSMS UTM 23S 728830 8256167
Varzea da Palma Buritizinho TsVPB UTM 23S 532778 8055671
Varzea da Palma Brejo TsVPBRE UTM 23S 532409 8184
Varzea da Palma Garca TsVPG Graus - 17° 43516" 44° 37' 24"O
Varzelancia Lagoa do Jéia | TsVLJ1 UTM 23S 603738 8263537
Varzelandia Cruzeiro TsVC Graus - 15° 38' 16" A4° 03' 00"O
Varzelandia Lagoa do Jéia TsVLJ Graus - 15° 40886 43°51'45"0
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4.3 Definicao do perfil de suscetibilidade das ptagdes de campo de T. sordida: bioensaios
quantitativos

Os bioensaios quantitativos tem por objetivo qtigati o status da
suscetibilidade/resisténcia de triatomineos a itidas por meio de ensaios dose resposta,

possibilitando o calculo da RR das populagdes alvo.

Estes ensaios foram realizados segundo protocolimidte por PESSOA (2008).
Diluicdes seriais de deltametrina foram preparadaglicadas no dorso do abdémen de ninfas |
da geracgéo F1 (cinco dias de idade, jejum - pesé 0,2 mg) com auxilio de uma microseringa
Hamilton acoplada a dispensador automatico de mesanea (volume de 0,2 pL de solugéo
por aplicacdo). O inseticida foi diluido em aceto@apropor¢do de 1:10, totalizando quatro
doses iniciais (0,001; 0,01 ; 0,1; 1,0 ng i.a/nNinf@ intervalo que apresentou mortalidade
proxima a 50% foi fracionado em subdoses que arbra faixa de 0,05 a 2,5 ng i.a./ninfa. Nos
insetos do grupo controle foi aplicada somenteoacetTrés repeticbes, cada uma com 10

ninfas | foram realizadas para cada dose (figd@a$).

Apbs a aplicacdo do inseticida, os triatomineoarfotransferidos para placas de petri
forradas com papel filtro e acondicionadas em amtbieom temperatura e umidade controladas
(25°C £ 1°C; 60% +£10% UR).

O registro de mortalidade foi realizado 72 hoaésao tratamento com o ativo quimico,
por um unico observador. Adotou-se o seguintéripide mortalidade: apds serem transferidas
para uma placa de petri com 7 cm de didametro, rifasnforam colocadas sobre o centro da
mesma e estimuladas com auxilio de uma pinca. Gerssam-se vivos (normais) os insetos
que ndo apresentaram alteracdo na atividade loooanet alcancaram a borda da placa no
periodo maximo de 50 segundos; e mortos 0s inspiesapresentaram fortes sintomas de
desequilibrio ou total incapacidade de andar dor@enborda do disco no periodo de tempo
supracitado (OBARAet al.,2002).

Os dados de mortalidade obtidos nos ensaios dsgesta foram analisados com auxilio
do programaBasic Probit AnalysigFINNEY, 1971), estimando as doses letais 50%s{Dle
95% (DLgs), expressas em nanogramas de ingrediente ativamipfa tratada, bem como o

slope

O dope se refere ao coeficiente angular da reta formadiee es doses de inseticida
aplicadas na populagéo e sua consequente taxartsidaale, fornecendo informagdes sobre a
variabilidade da populacdo em relacdo a caradterisestudada (BRONGDON &
MCALLISTER, 1998). O calculo da inclinacdo da curdase-resposta para construcao de
grafico correspondente foi realizado com auxilioGRAPH PAD Prism® versédo 4.0 (Graph
Pad Software INC, San Diego, CA).
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As razdes de resisténcia de interesse foram cdlsilpor meio do quociente da DL

especifica de cada populacdo de campo, pela congspte a da LRS.

A caracterizacdo das razfes de resisténcia foraeal utilizando critérios propostos por
ZERBA & PICOLLO (2002) E OPAS (2005).

ZERBA & PICOLLO (2002) propbe a estratégia abaixmo suporte para tomada de
decisdes na interpretacdo das razdes de resisE@muimtradas em ensaios para avaliacdo da
suscetibilidade/resisténcia de triatomineos aiicidas em laboratorio frisando que se trata de

uma estimativa sem confirmacgéo experimental:

+ Para RR< 2 se considera que a alteracdo de suscetibilidadentrada é produzida por

variacdes individuais e que nao existe resistéaigeticida;

» Para 2< RR < 20 se considera que existe resisténcia emi@j sendo necessario avaliar

as falhas de controle no campo;
» Para RR= 20 se considera que a resisténcia esta estatzlecid

Em contrapartida, a OPAS (2005) propde o seguintério de classificacdo em

resposta a tratamentos com inseticidas:

« Para RR < 5 se considera que a alteracdo de dilidatie encontrada é produzida por
variacfes individuais e que nao justificam falhas aontrole. Recomenda-se, entéo,
continuar o controle com o mesmo inseticida utilza manter o monitoramento da

resisténcia;

» Para 5< RR < 20 se considera que existe resisténcia entipj sendo necessério avaliar
as falhas de controle no campo. Caso confirmadasefanecessério trocar o inseticida
para outro com modo de ac¢ao distinto. Caso naordegmem as falha no campo deve-se
permanecer com o mesmo inseticida e intensificamamitoramento da resisténcia

realizando avaliacées entomoldgicas com um mégze meses apds a borrifacao;

+ Para RR= 20 se considera que a resisténcia esta estatzkmidio recomendada a troca

do inseticida por outro de modo de ac¢do distinto.
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Figura 4. Registro diario dos experimentos (A); regai Hamilton acoplada a dispensador automatico (B),
separacéo dos triatomineos com idade adequadaepiiracdo dos ensaios bioldgicos (C).

i

Figura 5. Aplicacao t6pica do inseticida nos tmaitoeos (A), acondicionamento dos insetos pos-tetaorpara
subsequentregistrode mortalidade (E

4.4. Definicdo da taxa de mortalidade das populagéde campo de T. sordida a dose
diagnéstica: bioensaios qualitativos

Entende-se por ensaios bioldgicos qualitativos laguerimeiros a serem realizados em

laboratdrio, com vistas a separar as populagfesisteates das suscetiveis. Tem-se por
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principio a utilizagdo de uma dose Unica, conhegida “Dose Diagndstica” — DD, a ser

aplicada na populacéo alvo.

ApoGs definida a linha base de suscetibilidaalembpulacao referéncia de sordida

30 ninfas | da geragao F1 (cinco dias de idaderjejpeso 1,2+0,2 mg) de todas as populacdes
de campo foram submetidas a dose diagnostica dégdxda LRS conforme metodologia
apresentada no item “4.Befinicdo do perfil de suscetibilidade das populegd@e campo de
Triatoma sordida em ensaios quantitativog?oi definido o percentual de mortalidade dos
insetos e a classificacdo do padrdo da suscedididresisténcia foi realizada de acordo com
WHO (1994). A sobrevivéncia, em resposta a essadeno minimo um inseto em dois dos
trés ensaios com 10 ninfas | deve ser interpratad@ indicativo de resisténcia justificando a

necessidade do estabelecimento das concentratdieplEra o consequente célculo das RRs.

Ressalta-se que a escolha da dose diagnésticzaddlifoi realizada de acordo com
preconizacdo da WHO (1994) e OPS (2005) que rectanmero uso de uma dose diagndstico
(DD) referente & 1xDL99 da linhagem referéncia dscstibilidade. A sobrevivéncia, em
resposta a essa DD, de no minimo um inseto emddsisrés ensaios com 10 ninfas | deve ser
interpretado como indicativo de resisténcia justifido a necessidade do estabelecimento das

concentracdes letais para esta populacédo, e camgeqiazdes de resisténcia.

Em 2007 populacdes de sordidada localidade Barriguda (municipio de Coracéo de
Jesus) apresentaram Rle 6,5. Utilizando mesma metodologia, em 2009 siaapturas
foram realizadas na mesma area revelando a mafdotelacRR anteriormente encontrada. Na
tentativa de elucidar questbes referentes a digama resisténcia na linha temporal, foi
realizada caracterizacdo ambiental, bioquimica éecuntar das populacdes triatominicas
coletadas na regido de entorno a &rea de intesessdy elas: Boa Vista |, Bom Jesus, Jatai | e

Jatai Il, com excecdo de Pau Ddlio (anexo 2).

4.5. Caracterizacdo ambiental das localidades deds do municipio de Coracado de Jesus

Os parametros de umidade relativa do ar, temperétoixima e minima), insolagéo e
precipitacdo referentes ao periodo de 1970 a 20i&n obtidos junto ao Banco de Dados
Metereologicos para Ensino e Pesquisa (BDMEP) rditlito Nacional de Metereologia
(INMET) , sendo em seguida, associados as inforesagfe ocorréncia dos fendmendd “

ning’ e “La nind no pais.
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Ressalta-se que a intensidade dos fendmenos El Nire Nina foi classificada em
fraca, moderada e forte utilizando com a médialddises Oceanico do Nifio (ION) de acordo

com preconizacgdo do Golden Gate Wheather Sen20€s8J.

As unidades domiciliares foram caracterizadas peionde um questionério préprio
(anexo 3), aplicado pelos agentes de salde, enoratidhde com o Comité de Etica do
CPQRR/FIOCRUZ/MS (CAAE: 0 005.0.245.000-11). Forabordados os seguintes aspectos:
1) estrutura/aspectos fisicos das UD's, 2) criag@oanimais domésticos e uso de inseticidas
com vistas ao controle de praga dos mesmos; 33 decaultivo e uso de inseticia com vistas ao
controle de pragas das mesmas; 4) uso de insatidiol@ésticos para controle de pragas nas
UD’'s; 5) caracterizacdo do peridomicilio e acesso nzatas no entorno que possam
intercomunicar os ambientes silvestres, doméstdgoaridomeésticos . Todas essas informacgfes

foram digitalizadas por dupla entrada no Excelugkpda andlise dos dados.

A qualidade das atividadesde controle desenvolvigds PCDCh nas localidades de
interesse foram investigadas por meio de um seggudstionario (anexo 4) no qual foram
abordados: tempo de experiéncia profissional dosntag, realizacdo de cursos de
capacitacao/atualizacdo, procedimentos adotados atimslades de borrifacdo, possiveis
dificuldades para a execucdo das atividades (tmtduncionarios, veiculos, inseticida, etc),

intoxicagdo com ativos quimicos.

Para avaliacdo do historico de infestacado triatarainas areas de interesse e carga de
inseticidas utilizadas durante as atividades do ®CDo periodo de 1978 a 1994, foram
analisadas as informacgdes disponiveis no Cardexcbeno dados fornecidos pela SES/MG. O
Céardex é um arquivo organizado pela FUNASA questegitodas as informacfes sobre os
resultados obtidos nas atividades do PCDCh em npimscde Minas Gerais, onde constam
informacdes de pesquisa, borrifacdo, infestacadre®parametros ao nivel de cada localidade,
desde a implantacdo do Programa de Chagas até(D89TAIUTI, 2009), quando se deu o
inicio da municipalizacao do controle de endenttasonsumo de inseticida nos anos de 2000 a
2006 foi obtido diretamente pela SES/MG.

4.6. Estruturacdo genética das populagcbes de T. sordidélizando marcadores

microssatélites

Os individuos parentais das populacbesTdeordidaforam armazenados em freezer
-20°C até o momento da extracdo do DNA de acoodo DE QUEIROZ BALBINOet al.
(2006) com modificacdes. O musculo alar foi retirdled cada espécime com auxilio de pinca e

tesoura, lavado com pbs, e macerado individualmamt@é00 ul de “solucédo de extracdo” STE
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1X (NaCl 0,01M; Tris-HCI 0,1M e EDTA 1M) com auxdlide um pistilo. Apds incubacgéo a
90°C por 10 minutos, as amostras foram centrifugadak3.800 rpm por 1 minuto e o
sobrenadante retirado. A quantificacdo do DNA édtrafoi realizada individualmente em
espectofotobmetro NanoDrop ND.1.000. O material @seado foi mantido a -Z0 até o

momento do uso.

Para as reacbes de PCR foram utilizados os ini@ad@anexo 5) descritos para
T. brasiliensis HARRY et al., 2009), T. dimidiataANDERSON et al., 2002), T. infestans
(MARCET et al., 2005)e T. pseudomaculattHARRY et al, 2008) e Taqg DNA Polymerase
Recombinant (InvitrogélY), totalizando um volume final de 10pl contendog Sle DNA, 1pL
de Tampéao 10x, 1uL de DNTp a 10mM , 1uL de cadaaiaor a 1uM, MgGla 50mM
(algumas reacbes foram realizadas com 0,3uL eautom 0,6uL de acordo com
especificidade do iniciador) e agua ultrapura. de;des de amplificacdo foram realizadas em
termociclador Eppendorf Mastercycles® Gradient. #\pgé&snaturacdo do DNA a 94°C por 5
minutos foram realizados 35 ciclos (94°C por 3usdos, anelamento por um minuto com
temperaturas especificas de cada iniciador, 72f@%Psegundos) seguidos de extensao final a
72°C por 5 minutos. Os produtos de PCR foram \izadds em géis de poliacrilamida corados
com nitrato de prata 0,2% e revelados em solucadAteH 0,75M e formaldeido 0,1M. O
tamanho dos produtos de PCR foram estimados rafag¢inte pelo padréo de peso molecular

(DNA do bacteriofago @-X174 digerido pela enzimaekgricao Haelll).

As reagdes que obtiveram amplificagdolocus esperado foram ressubmetidas a outra
PCR com iniciador marcado com sonda bioluminescespecifica (Invitrogelf). Em placas
de 96 pogos, a cada 2 pL desta reacdo foram addwsn8 pl de um mix contendo 7,6 pl de
solugéo Tween 0,1% e 0,4 pL de marcador ET-400H{&#th Care). ApOs a desanaturacéo, as
placas foram encaminhadas para a genotipagem tefdPtaa do Centro de Pesquisa Rene
Rachou- CPgRR. Os dados foram analisados utilizandmgramarragment Profilerversao
1.2.

Para a andlise genética foi utilizado o programagiin verséo 3.0 (EXCOFFIER. al,
2005). Para cadmcus calculou-se o nimero de alelos, as frequéncidsadéobservadas, as
frequéncias genotipicas observadas e os valorestdmzigose observada e esperada dentro do

equilibrio de Hardy-Weinberg.

No programa Arlequin a estrutura genética das pgpels foi investigada pela anélise de
variancia molecular (AMOVA) que € um método paré@near a proporgdo da variagdo devida a
cada tipo de agrupamento das populacdes, e a gartpermite-se testar hipéteses sobre estas
diferencas. Trata-se de um teste de hipOtesesayadia a diferenca encontrada dentro de um

grupo e entre grupos. Caso nado exista diferengaluwese pela ndo estruturacdo genética da
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populagédo, considerando-se a possibilidade de filawergénico entre elas. Em caso contrario,
sugere-se que 0S grupos estdo bem estruturado® smortanto, populagbes distintas
(EXCOFFIERet. al, 1992).

Para os testes da AMOVA foram realizados os seggimgjrupamentos: Grupo 1 - todas
as populacdes juntas (Barriguda, Boa Vista, BosusleJatai |, Jatai Il), Grupo 2 - as
populacdes foram divididas em 2 grupos de acordo @statusde resisténcia proposto pela
OPAS (2005) (Barriguda e Jatai |, Jatai I, Boad/iBom Jesus) e Grupo 3 - as populacdes
foram divididas em 2 grupos de acordo comsta@tusde resisténcia proposto por ZERBA &
PICOLLO (2002) (Resistentes: Barriguda, Bom JesB®a Vista e Suscetiveis: Jatai |, Jatai
I). As estatisticas calculadas representaram dids de fixacdo ¢ e Fs) originalmente
propostos por WRIGHT (1965). Foi gerada uma matezdistancias ) entre os pares de

populacoes.

4.7. Quantificacdo da atividade de enzimas relacionadasn a detoxificacdo de inseticida
nas populacdes de T. sordida

Os ensaios bioquimicos foram realizados de acoodo VALLE et al., (2006), com
modificagbes. Um total de 150 ninfas | (jejum,i&sdde idade - peso 1,2+0,2 mg) de cada
populacdo de interesse foi acondicionado em teppendorf e congelado, ainda vivo, a -
70°C. As amostras foram retiradas imediatamentesathd uso, e colocadas no gelo para seu
processamento inicial. A trituracdo dos insetosréailizada fora do gelo em 30ul de agua
deionizada (Milli Q), durante aproximadamente 1§uselos com o auxilio de um pistilo para
microtubos acoplado a um homogeneizador mecanamedbm). Apoés a trituracdo, elevou-se o
volume do homogenato para 300ul e a partir daffoediradas aliquotas para todos os ensaios.
O homogenato de cada inseto foi submetido a qiaag#fo simultdnea da atividade das
enzimas: esterases, com 0s substratos acetatdadeatill, de beta-naftil, e de p-nitrofenil;
oxidase de funcdo mista; Glutationa-S-Transferasetilcolinesterase. Dosagem de proteinas
totais de cada individuo, utilizando reagente dadirrd, foi realizada para normalizacao das
atividades enziméticas. Quatro aliquotas por iddiv$, de 25uL cada, foram reservadas para
dosagem de AChE. Duas outras aliquotas por indlyide 20pL cada, foram utilizadas para
dosagem de OFM. O restante do homogenato (~160@0jitgntrifugado a -4°C a 12.000g por
um minuto. Em seguida, os tubos voltaram para o del forma a reduzir a protedlise. O
restante do homogenato foi distribuido em placa9@ipocos para a realizagdo dos demais

ensaios bioquimicos, conforme descrito no aneffigéra 6).

ApOs o processamento das amostras e leitura eracteftémetro SpectraMax

(Molecular Devices), obteve-se como resultado lorvde absorbancia das réplicas de cada
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ninfa. Para serem expressos em valores de ativetadmatica, estes dados foram processados
e corrigidos quanto: ao volume de homogeneizac¢aunda, a quantidade de proteinas totais e a

unidade de atividade de cada enzima.

Foram utilizadas planilhas, elaboradas em Exced permitiram: 1) a verificacdo e
validagdo dos resultados obtidos com as dupliqg@@am rejeitadas as amostras cujo desvio
padréo entre as réplicas foram superior a 30% ders&dia); 2) transformacéo dos valores de
absorbéncia em atividade enzimatica; 3) a corrdgdovalores de atividade pela quantidade de
proteinas totais em cada inseto e 4) a confecc@mnatica de histogramas com o perfil das

populac¢Bes, para cada enzima avaliada.

A classificacdo do perfil de atividade enzimétiee ghopulacdes de estudo foi realizada
por meio da adocdo de medidas ndo paramétricak) sdo adotado como ponto de corte o
percentil 99 (p99) da LRS. A categorizacdo dosltados foi feita empregando o percentual
das populacbes que apresentam atividade superiopoato de corte utilizado, sendo
classificadas como: 1) normal: se até 15% dos iddos da populacdo tiver atividade acima do
p99 da cepa LRS; 2) alterada: quando de 15 a 5@%ogdulacdo apresentam atividade acima
do p99 da cepa LRS, e 3) muito alterada: se mai®%eda populacao tiver atividade acima do
p99 da cepa LRS.

Além deste critério de classificacdo foram prodogidjraficos de dispersdo com os
resultados obtidos para cada populacdo analisddando o programa GRAPH PAD Prism®
versdo 4.0 (Graph Pad Software INC, San Diego, Gxte graficos, cada individuo tem sua
atividade representada por um ponto. Adicionalmdaotam marcadas as medianas do perfil de

cada populacéo.
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Figura 6. Acondicionamento dos espécimes no gata processamento incial (A), acondicionamentoviddal dos

espécimes em eppendorf (B), maceracdo dos triatm®iocom auxilio de um pistilo acoplado a homogeieiz

mecanico (C), distribuicdo das amostras pré-cegiféio nas placas dispostas em gelo para realigagdensaios de
ACHE e OFM (C), centrifugacéo a 4°C (E), distribuickxs amostras pés-centrifugacdo nas placas pardsdensaios
(F), realizacdo dos ensaios bioquimicos em terhparambiente (G), exemplo de ensaio coloriméffitp leitura dos

ensaios em espectofotémetro (1).

Considerando a inexisténcia de ensaios bioquinpeoa quantificacdo da atividade
enzimatica com triatomineos, avaliaram-se os s&gglietalhes técnicos: geracgdo ideal, idade
ideal e numero amostral ideal para realizacao dsai@s.

4.7.1. Determinacdo da geracao ideal dos triatontimegpara quantificagdo da atividade de
enzimas relacionadas com a detoxificacdo de ingetis

Os ensaios foram realizados de acordo com metadokygresentada no item “ 4.7.
Quantificacdo da atividade de enzimas relacionagladetoxificacdo nas populacdes de
T.sordida” variando-se a geracao dos individuos process&toam utilizadas 45 ninfas | da

LRS das geracdes F1 e F2 (cinco dias de idadenjepeso 1,2+0,2 mg).
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4.7.2. Determinacdo da idade ideal dos triatominqusa quantificacdo da atividade de
enzimas relacionadas com a detoxificacao de ingétis

Ensaios foram realizados de acordo com metodolagigesentada no item “4.7.
Quantificagao da atividade de enzimas relacionadateoxificacéo de inseticida nas populacdes
de T.sordidd variando-se a idade dos individuos processdémsm utilizadas 45 ninfas | da

LRS da geracdo F2 com um, trés e cinco dias de iflejdim - peso 1,2+0,2 mg) .

4.7.3. Determinacdo do numero amostral ideal panaaqtificacdo da atividade de enzimas
relacionadas com a detoxificac&o de inseticidas

Ensaios foram realizados de acordo com metodolegiesentada no item “4.7.
Quantificacao da atividade de enzimas relacionadi#etoxificacdo de insticida nas populacdes
de T.sordidd variando-se 0 numero amostral de individuos@ssados por analise. Foram
utilizados 45, 90 e 135 ninfas | da LRS da gerd€adcinco dias de idade, jejum - peso
1,2+0,2 mg).
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Resultados
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5.1. Perfil de suscetibilidade de popula¢des dedrdida ao piretréide deltametrina

Os valores calculados para asspk Dlgs da linhagem referéncia de suscetibilidade,

“TsREF”, foram de 0,06498 ng i.a./ninfa e 0,255§8.a./ninfa, respectivamente (anexo 7).

As analises dos ensaios dose-resposta utilizanpimgrama PROBIT (FINEY, 1971)

identificaram RB, que variaram de 0,44 a 6,5 (tabela 3).
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Tabela 3. Dky, DLgs, RRs0, RRys € Slopeda linhagem referéncia de suscetibilidade (em g#o) e das populagbes de campdrdsordidatratadas com deltametrina, classificados em ordem

crescentes de RR

Sigla

DLs, (IC 95%)

DL gs (IC 95%)

RRso

RRos

Slope + Desvio padrao

TsMABO
TsMABG
TsMB
TsMABS
TsMAPE
TsMAB1
TsIBG
TsCMCA
TSSHS
TsSMS
TsREF
TsCJBO
TsPFO
TsSMC
TsSFBG
TsCMS
TsBMCC
TsMQ
TsBM
TsMAPO
TsFGFC
TsIVB
TsMCPR
TsBE
TSSHC

0,02316 (0,01854 - 0,02862)
0,02316 (0,01854 - 0,02862)
0,02703 (0,02264 - 0,03179)
0,02878 (0,02366 - 0,03500)
0,03429 (0,022821 - 0,04194)
0,04067 (0,03582 - 0,04609)
0,04698 (0,03502 - 0,06145)
0,04687 (0,03668 - 0,05865)
0,05714 (0,04449 - 0,07296)
0,05695 (0,04260 - 0,07584)
0,06498 (0,05297 - 0,07711)
0,06644 (0,05198 - 0,8516)
0,06791 (0,05344 - 0,08526)
0,07325 (0,58630 - 0,09102)
0,07500 (0,05668 - 0,09855)
0,07776 (0,06066 - 0,09756)
0,07949 (0,06385 - 0,09740)
0,07932 (0,06216 - 0,10150)
0,08312 (0,06526 - 0,10569)
0,08466 (0,07052 - 0,10082)
0,08499 (0,06499 - 0,10480)
0,08695 (0,6990 - 0,10724)
0,09550 (0,07598 - 0,11982)
0,10271 (0,07733 - 0,13320)
0,10253 (0,08124 - 0,13072)

0,12074 (0,0828922552)
0,12074 ( 0,®828,22552)
0,11540 (0,0868(17871)
0,14447 (0,1000,26053)
0,16969 (0,81:71,30493)
0,11103 (0,0870(16261)
0,48518 (0,287535977)
0,31420 (0,210059230)
0,45522 (0,282499810)
0,67391 (0,365998778)
0,25558 (0,187733379)
0,50023 (0,316902544)
0,51367 (0,342484239)
0,50068 (0,3351,62368)
0,89802 (0,528186372)
0,56767 (0,361421667)
0,45157 (0,3098:82780)
0,71648 (0,4381,56782)
0,67358 (0,436229174)
0,36033 (0,263258847)
0,50497 (0,348984263)
0,48874 (0,337086746)
0,81130 (0,523737173)
1,17226 (0,701Z57052)
0,76961 (0,465783469)

0,35
0,36
0,42
0,44
0,53
0,63
0,72
0,72
0,88
0,88
1,00
1,02
1,05
1,13
1,15
1,20
1,22
1,22
1,28
1,30
1,31
1,34
1,47
1,58
1,58

0,42
0,47
0,45
0,57
0,66
0,43
1,90
1,23
1,78
2,64
1,00
1,96
2,01
1,96
3,51
2,22
1,77
2,80
2,64
1,40
1,98
191
3,17
4,58
3,01

2,294127 £0,3117911
2,585084 + 0,3462416
2,609935 + 0,3075596
2,348057 + 0,3037205
2,368817 = 0,2992534
3,77233 £ 0,5066604
1,622538 *+ 0,2249861
1,990988 * 0,2529151
1,825349 £ 0,2464478
1,533097 + 0,2312359
2,766234 =+ 0,4103722
1,876515 * 0,2345804
1,872208 £ 0,2134808
1,970957 + 0,2319078
1,525866 *+ 0,1879548
1,905577 £ 0,2696053
2,18076 + 0,2846758
1,721247 £0,2177378
1,810565 * 0,2054649
2,615409 + 0,3261687
2,12592 + 0,3079842
2,194177 + 0.2681836
1,770575 £ 0,2018067
1,555875 * 0,2008325
1,879292 + 0,272835

71



Cont.tabela 3. Ddy, DLgs, RRso, RRys € Slopeda linhagem referéncia de suscetibilidade (em g#o) e das populagbes de campdldsordidatratadas com deltametrina, classificados em

ordem crescentes de RR

Sigla

DLs, (IC 95%)

DL gs (IC 95%)

RRso

RRos

Slope + Desvio padrao

TsELP
TsMAL
TsMT
TsIMC
TsMG
TsSHB
TsMRA
TsSLSJ
TsJJ
TsBSC
TsVPB
TsLG
TsCJCAB
TsSMB
TsICV
TSSIMT
TsIMB
TsLM
TsFM
TsBBV2
TsEM
TsFSA
TsMV

0,10271 (0,07733 - 0,13320)
0,10261 (0,08322 - 0,13134)
0,11008 (0,08930 - 0,13497)
0,11480 (0,09478 - 0,13851)
0,11642 (0,09540 - 0,13968)
0,11690 (0,09223 - 0,15103)
0,11722 (0,09524 - 0,14413)

0,11745 (0,9520 - 0,14230)
0,11942 (0,09072 - 0,15617)
0,11991 (0,09614 - 0,14787)
0,12191 (0,09267 - 0,15765)
0,12287 (0,09975 - 0,14922)
0,12526 (0,09909 - 0,15901)
0,12548 (0,09134 - 0,17139)

0,12792 (0,10157 - 10,16307)
0,12769 (0,10886 - 0,14866)
0,12835 (0,10585 - 0,15612)
0,12893 (0,10429 - 0,15843)
0,12941 (0,10305 - 0,16427)
0,13147 (0,10885 - 0,15811)
0,13078 (0,10466 - 0,16648)
0,13094 (0,10450 - 0,16262)
0,13147 (0,10885 - 0,15811)

1,17226 (0,761767052)
0,55160 (0,3436629802)
0,69030 (0,467726293)
0,59758 (0,4239;00476)
0,55610 (0,3970,95471)
0,91627 (0,547739232)
0,74224 (0,497888501)
0,62231 (0,430514039)
1,81227 (1,060295402)
0,92016 (0,613400535)
0,96449 (0,5792,38214)
0,66315 (0,453824196)
1,07407 (0,8578,38571)
1,83702 (0,973688784)
0,89219 (0,5656;B4615)
0,43428 (0,336563749)
0,70259 (0,485624090)
0,77145 (0,539380455)
1,06651 (0,6505:40536)
0,91627 (0,54770.9232)
1,09804 (0,680B30967)
0,85504 (0,549581728)
0,75352 (0,535324620)

1,58
1,63
1,69
1,77
1,79
1,80
1,80
1,81
1,84
1,85
1,88
1,89
1,93
1,93
1,97
1,97
1,98
1,98
1,99
2,02
2,01
2,02
2,02

4,58
2,16
2,70
2,34
2,18
3,59
2,90
2,43
7,09
3,60
3,77
2,59
4,20
7,18
3,49
1,70
2,75
3,02
4,17
3,58
4,28
3,35
2,95

1,555875 £ 0,2008325
2,25236 *+ 0,3500948
2,063389 + 0,2501181
2,296312 + 0,2662443
2,422501 + 0,3166517
1,839856 + 0,258450
2,052581 + 0,2509337
2,271913 + 0,3087804
1,392897 * 0,1559985
1,858971 + 0,2156289
1,831577 £ 0,280755
2,246997 = 0,3076005
1,762943 £ 0,2307603
1,411558 + 0,1993814
1,950446 *+ 0,2486568
3,094685 + 0,3611941
2,228378 + 0,2653458
2,117515 + 0,2319684
1,796065 * 0,2387321
1,831577 £ 0,2501181
1,780396 £ 0,2123702
2,018894,288686
2,169659 + 0,2351051
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Cont.tabela 3. Diy, DLgs, RRso, RRys € Slopeda linhagem referéncia de suscetibilidade (em ge#o) e das populagbes de campoldsordidatratadas com deltametrina, classificados em

ordem crescentes de RR

Sigla

DLs, (IC 95%)

DL gs (IC 95%)

RRso

RRos

Slope + Desvio padrao

TsJC

TsPCV
TsLSJ2
TsFSAl
TsMCRO
TsFSM
TsLA
TsEMI
TsFB1
TsJD
TsLOJFQ
TsGAM
TsVPG
TsJP
TsIA
TsIB
TsFJC
TsLB
TsGVC
TsvC
TsBMA
TsBB
TsVPBRE
TsJBL
TsSJPC
TsMF

0,13179 (0,10442 - 0,16866)

0,13302 (0,10752 - 0,16348)
0,13370 (0,11020 - 0,16129)
0,13558 (0,11142 - 0,16424)
0,13676 (0,11146 - 0,16957)
0,13662 (0,10788 - 0,17221)
0,13739 (0,10704-0,17640)
0,13762 (0,11336 - 0,16653)
0,13873 (0,11149 - 0,17533)
0,13822 (0,10094 - 0,18133)
0,13912 (0,11004 - 0,17588)
0,13977 (0,11477 - 0,16994)
0,14019 (0,11555 - 0,16988)
0,14102 (0,10983 - 0,18553)
0,14150 (0,11732 - 0,17050)
0,14268 (0,11446 - 0,17518)
0,14405 (0,11805 - 0,17607)
0,14755 (0,12214 - 0,17877)
0,14735 (0,12157 - 0,17668)
0,14824 (0,12418 - 0,17729)
0,14824 (0,12418 - 0,17729)
0,14950 (0,11738 - 0,19611)
0,15078 (0,12599 - 0,18111)
0,15051 (0,12614 - 0,18014)
0,15203 (0,12738 - 0,18215)
0,15255 (0,12673 - 0,18185)

1,15552 (0,688483717)

0,78972 (0,5187781381)
0,65940 (0,453438689)
0,69381 (0,4770)28336)
0,87463 (0,572B31103)
1,31121 (0,813587704)

0,97599 (0,592786246)
0,69303 (0,478027312)
1,04662 (0,6496@7785)
1,05175 (0,615828984)
1,35352 (0,826896594)
0,73233 (0,497888701)
0,69683 (0,483425549)
1,61369 (0,921322317)
0,55770 (0,4080/0245)
0,81228 (0,562933675)
0,78185 (0,523263041)
0,72884 (0,501234612)
0,77192 (0,548830706)
0,64617 (0,461530468)
0,64617 (0,46165.0468)
1,19232 (0,7075:82645)
0,67948 (0,479519023)
0,64617 (0,461580468)
0,66673 (0,473985117)
0,61998 (0,466B83969)

2,03
2,05
2,06
2,09
2,10
2,10
2,11
2,12
2,13
2,13
2,14
2,15
2,16
2,17
2,18
2,20
2,22
2,27
2,27
2,28
2,28
2,30
2,32
2,32
2,34
2,35

4,52
3,09
2,58
2,71
3,42
513
3,82
2,71
4,09
4,12
5,29
2,87
2,73
6,31
2,18
3,18
3,06
2,85
3,02
2,53
2,53
4,66
2,66
2,53
2,61
2,43

1,744842 £ 0,236445

2,126784 + 0,3024842
2,373962 + 0,3149217
2,320285 + 0,3123067
2,041550 + 0,255140

1,675118 £ 0,2053498
1,93214 + 0,2946357

2,343333 + 0,3138000
1,874634 + 0,2452204
1,866702 £+ 0,1109403
1,665056 + 0,2081881
2,287267 +0,311153

2,362419 + 0,3078096
1,554218 + 0,1917058
2,762036 = 0,3399455
2,178084 + 0,2699631
2,239602 + 0,3093611
2,371621 + 0,3170539
2,287449 + 0,2756872
2,573088 + 0,3291464
2,573088 + 0,3291464
1,824465 * 0,2456384
2,516285 * 0,3262575
2,762036 *+ 0,3399455
2,562517 + 0,3294625
2,701605 + 0,3016131
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Cont.tabela 3. Diy, DLgs, RRso, RRys € Slopeda linhagem referéncia de suscetibilidade (em ge#o) e das populagbes de campoldsordidatratadas com deltametrina, classificados em

ordem crescentes de RR

Sigla

DLs, (IC 95%)

DL gs (IC 95%)

RRso

RRos

Slope + Desvio padrao

TsJB4
TsSFC
TsFANC

TsMM
TsSIPGG
TsvLJ1l
TsMC
TsLOBC
TsCMCC
TsMCC
TsIMA
TsMAC
TsSIJMC
TsSFE
TsLOASM
TsVLJ
TsPCM
TsSJIPAP
TsME
TsSIJMSC
TsFSBF
TsGC
TsGCM
TsMABRE
TsCJB

0,15938 (0,13268 - 0,18961)
0,16091 (0,12876 - 0,19817)
0,16333 (0,13637 - 0,19480)
0,16391 (0,13498 - 0,20222)
0,16452 (0,13779 - 0,19855)
0,16781 (0,13907 - 0,20567)
0,17171 (0,13857 - 0,21221)
0,17280 (0,13762 - 0,21792)
0,17315 (0,14373 - 0,20862)
0,17689 (0,13729 - 0,23344)
0,17652 (0,14786 - 0,21194)
0,17689 (0,13729 - 0,23344)
0,17695 (0,14142 - 0,22452)
0,18045 (0,14684 - 0,22172)
0,18217 (0,14617 -0,23089)
0,18337 (0,15084 - 0,22936)
0,19576 (0,15846 - 0,24547)
0,19529 (0,15339 - 0,25241)
0,19914 (0,16970 - 0,23274)
0,20571 (0,17510 - 0,24128)
0,20732 (0,17178 - 0,25142)
0,215629 (0,17256 - 0,25986)
0,21933 (0,18320 - 0,26447)
0,25646 (0,21031 - 0,31007)
0,42289 (0,36786 - 0,48405)

0,63384 (0,453173442)
1,02991 (0,709883493)
0,79077 (0,568531057)
0,88915 (0,5836B1203)
0,73832 (0514632165)
0,84729 (0,567755214)
1,01106 (0,680889540)
1,44048 (0,8663,45103)
0,91783 (0,638881808)
1,86853 (1,062%,69824)
0,89673 (0,6371(19129)
1,86853 (1,062269824)
1,32283 (0,832988003)
0,98753 (0,675429351)
1,57904 (0,967343277)
1,00766 (0,64528.6366)
1,25621 (0,822561429)
1,60671 (0;p48198341)
0,72906 (0,54728.4609)
0,77303 (0$73724240)
0,95338 (0,674962833)
1,00766 (0,645786366)
1,03250 (0,707D96113)
1,27922 (0,8863,34184)
1,43181 (1,089084144)

2,45
2,48
2,51
2,52
2,53
2,58
2,64
2,66
2,66
2,72
2,72
2,72
2,72
2,78
2,80
2,82
3,01
3,01
3,06
3,17
3,19
3,21
3,38
3,94
6,50

2,48
4,02
3,09
3,47
2,89
3,32
3,95
5,63
3,59
7,31
3,51
7,31
5,17
3,86
6,17
3,94
4,91
6,28
2,85
3,02
3,73
3,94
4,03
5,00
5,60

2,744123 +0,4074209
2,040651 + 0,2428582
2,401844 + 0,2838995
2,240305 + 0,3134104
2,523264 + 0,3306413
2,33951 +0,3201323
2,136691 + 0,2714072
1,786408 * 0,2548225
2,271287 +0,2780752
1,60696 * 0,2105084
2,330747 = 0,2587591
1,60696 + 0,2105084
1,883137 £ 0,2266903
2,228676 +0,2781051
1,754118 + 0,2168159
2,22333 +0,3175878
2,037808 + 0,2421186
1,797522 + 0,258684
2,919085 +0,3682901
2,861521 + 0,3659245
2,48284 +0,3024829
2,228676 +0,2781051
2,445338 + 0,3440588
2,357295 * 0,3204596
3,106183 + 0,4136599
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De acordo com critério de categorizacdostitusda resisténcia proposto pela OPAS
(2005), das 99 populagdes e sordidaestudadas, apenas uma (1%) foi classificada como
resistente incipiente a deltametrina (TsCJB;sJRB,50 — maior RR encontrada), sendo as
demais (99%) suscetiveis (figura 7A). Contudo, a@do com critério proposto por ZERBA &
PICOLLO (2002), 55 populagdes (55,5%) foram coeisidas resistentes (RR,01 a 6,5),
sendo as demais 44 (44,4%) suscetiveis ao atiimicp testado (figura 7B). Utilizando
ambos os critérios, 10 populacdes (10,1%) forams swscetiveis ao inseticida avaliado que a

prépria LRS.
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Figura 7. Distribuicdo das localidades de acrodm costatusde suscetibilidade/resisténcia proposto pela
OPAS (2005) — A e por Zerba &PICOLLO (2002) — B.

Das 98 populagbes estudadas, duas (2,04 %) amesastopeigual ao da LRS e 4 (
4,08 %) maior, refletindo perfis de heterogeneidagiais ou semelhantes ao da linhagem
referéncia, respectivamente. Contudo, outras 92ilpgPes (93,88 %) apresentaratope
inferior a LRS refletindo maior variabilidade dagsmas com relagdo a esta caracteristica
merecendo atencgdo considerando a capacidade deoagi deste perfil de resposta frente a

pressédo de selecdo com o ativo quimico em campohzado tempo.
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Os perfis de inclinagdo da reta dose respostaraaridastante inclusive ao nivel de

municipio (figuras 8, 9, 10, 11e 12).
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Para as localidades de entorno de Barriguda ag \RRaram de 1,22 a 2,82 (tabela 4).
De acordo com preconiza¢do da OPAS (2005), todps@adacfes sdo suscetiveis ao inseticida
testado, enquanto que de acordo com ZERBA & PICO[2@?2) duas séo suscetiveis (TsCJJ
Il e TsCJJ 1) e outras duas, resistentes (TsCIBLEBV1).

Tabela 4. Dk, DLgs, RRso, RRys € Slopeda linhagem referéncia de suscetibilidade e dasilpodesT. sordida
coletadasiaslocalidades de entorno de Barriguda (municipio de¢im de Jesus), ranquiados pogd¥n ordem
crescente.

Sigla DLs, (IC 95%) DLgs (IC 95%) RRs; RRos Slope

TsCJJ | 0,07949 (0,06385 - 0,09740) 0,45157 (0,809482780) 1,22 1,77 2,18076 +0,2846758
TsCJJ Il 0,11991 (0,09614 - 0,14787)  0,92016 (¥¥6131,70535) 1,85 3,60 1,858971 +0,2156289
TsCJBJ 0,14450 (0,11637 - 0,18009)  0,93499 (0,5823@9696) 2,22 3,66 2,028811 +0,2992796
TsCJBV1 0,18339 (0,15155 - 0,22313)  1,04427 (0,405894930) 2,82 4,08 2,177855+ 0,2747436

Referindo-se aslope todas as populacdes apresentasbopeinferior a LRS, refletindo
maior heterogeneidade destas quando comparada adf&®do-se a caracteristica avaliada
(figura 13)
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0,2uL de deltametrina, solubilizada em acetonajoreo de abdomen de ninfas | da geragao F1 - disode 1dade, jejum - peso
1,2+0,2 mg - registrode mortalidade com 72 horalsdcalidades amostradas: A: Barrigura — em vermati@ise feita em 2007 e
em azul, em 2009. B: localidades de entorno de dRatai.
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5.2. Taxa de mortalidade das populactes de T.s@dich resposta & dose diagndstica

O percentual de mortalidade de ninfas Mdesordidaem resposta a dose diagnostica de
1xDLgeda LRS variou de 43,3% a 100% (tabela 5). Utililcaee a dose 2xRh.de acordo com
WHO (1981) em todas as populagbes se verificou 1086 mortalidade, indicando

suscetibilidade ao ativo testado de acordo comanéigia adotada.
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Tabela 5. Mortalidade das populagéesTdesordidaem resposta a dose diagnéstica (DD) lyda linhagem
referéncia de suscetibilidade. Total amostradgppulagéo de 30 espécimes.

Numero de ninfas | Classificacéo do
mortas em resposta a lx status de
Populacéo RRsg DDy LRS % mortalidade suscetibilidade
0,45073 nag i.a/ninfa
TsCJB 6,5 13 43,3 RESISTENTE
TsMABO 1,81 21 70 RESISTENTE
TsSMABRE 3,94 21 70 RESISTENTE
TsGCM 3,38 22 73,3 RESISTENTE
TSLOASM 2,8 23 76,6 RESISTENTE
TsLOBC 2,66 23 76,6 RESISTENTE
TsPCM 3,01 23 76,6 RESISTENTE
TsSIPAP 3,01 23 76,6 RESISTENTE
TsLOJFQ 2,14 24 80 RESISTENTE
TsFSM 2,1 25 83,3 RESISTENTE
TsGVC 2,27 25 83,3 RESISTENTE
TsVPB 1,88 25 83,3 RESISTENTE
TsIBG 0,72 25 83,3 RESISTENTE
TsMCC 2,72 25 83,3 RESISTENTE
TsSMB 1,93 25 83,3 RESISTENTE
TsMRA 1,8 25 83,3 RESISTENTE
TsIMA 2,72 25 83,3 RESISTENTE
TsSFC 2,48 25 83,3 RESISTENTE
TsLG 1,89 25 83,3 RESISTENTE
TsIB 2,2 25 83,3 RESISTENTE
TsCMCC 2,66 25 83,3 RESISTENTE
TsMB 0,42 25 83,3 RESISTENTE
TsSIMC 2,72 25 83,3 RESISTENTE
TsME 3,06 25 83,3 RESISTENTE
TsFANC 2,51 26 86,6 RESISTENTE
TsBSC 1,85 26 86,6 RESISTENTE
TSBE 1,58 26 86,6 RESISTENTE
TsVPG 2,16 26 86,6 RESISTENTE
TsMCRO 2,1 26 86,6 RESISTENTE
TsFSA1 2,09 26 86,6 RESISTENTE
TsFSBF 3,19 26 86,6 RESISTENTE
TsMM 2,52 26 86,6 RESISTENTE
TSELP 1,58 26 86,6 RESISTENTE
TsLA 2,27 26 86,6 RESISTENTE
TsLM 1,98 26 86,6 RESISTENTE
TsSFE 2,78 26 86,6 RESISTENTE
TsJJ 1,84 26 86,6 RESISTENTE
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Cont. tabela 5. Mortalidade das popula¢ced dsordidaem resposta a dose diagnostica (DD) 1ggla linhagem
referéncia de suscetibilidade. Total amostradgppulagéo de 30 espécimes.

Classificacéo
Numero de ninfas | mortas do status de
Populacao RRs¢ em resposta a 1x DPLRS % mortalidade suscetibilidade

0,45073 nag i.a/ninfa

TsJP 2,17 26 86,6 RESISTENTE
TsICV 1,97 26 86,6 RESISTENTE
TsVLJ 2,82 26 86,6 RESISTENTE

TsSIMSC 3,17 26 86,6 RESISTENTE

TsMF 2,35 26 86,6 RESISTENTE
TsFB1 2,13 27 90 RESISTENTE
TsFM 1,99 27 90 RESISTENTE
TsFSA 2,02 27 90 RESISTENTE
TsLB 2,11 27 90 RESISTENTE

TsJD 2,13 27 90 RESISTENTE
TsFJC 2,22 28 93,3 RESISTENTE
TsGC 3,30 28 93,3 RESISTENTE

TsGAM 2,15 28 93,3 RESISTENTE
TsBBV2 2,01 28 93,3 RESISTENTE
TSVPBRE 2,32 28 93,3 RESISTENTE
TsCJCAB 1,93 28 93,3 RESISTENTE
TsMCPR 1,47 28 93,3 RESISTENTE
TsPCV 2,05 28 93,3 RESISTENTE
TSEM 2,01 28 93,3 RESISTENTE
TsSFBG 1,15 28 93,3 RESISTENTE
TsVLJ1 2,58 28 93,3 RESISTENTE
TsJBL 2,32 28 93,3 RESISTENTE
TsJB4 2,45 29 93,3 RESISTENTE
TsBMA 2,3 28 93,3 RESISTENTE
TsFGFC 1,31 29 96,6 SUSCETIVEL
TsSHB 1,8 29 96,6 SUSCETIVEL
TsIVB 1,34 29 96,6 SUSCETIVEL
TsCJBO 1,02 29 96,6 SUSCETIVEL

TsMT 1,69 29 96,6 SUSCETIVEL
TsEMI 2,12 29 96,6 SUSCETIVEL
TsSJPC 2,34 29 96,6 SUSCETIVEL

TsSIPGG 2,53 29 96,6 SUSCETIVEL
TsIMC 1,77 29 96,6 SUSCETIVEL
TsLSJ 1,81 29 96,6 SUSCETIVEL
TsLSJ2 2,06 29 96,6 SUSCETIVEL

TslA 2,18 29 96,6 SUSCETIVEL
TsVC 2,28 29 96,6 SUSCETIVEL

TsJC 2,03 29 96,6 SUSCETIVEL
TsMQ 1,22 29 96,6 SUSCETIVEL
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Cont. tabela 5. Mortalidade das popula¢c6ed dsordidaem resposta a dose diagnostica (DD) 1ggla linhagem
referéncia de suscetibilidade. Total amostradgppulagéo de 30 espécimes.

Numero de ninfas | Classificagéo do
mortas em resposta a lx status de
Populacéo RE DDy LRS % mortalidade suscetibilidade
0,45073 nag i.a/ninfa
TsMV 2,02 29 96,6 SUSCETIVEL
TsMC 2,64 29 96,6 SUSCETIVEL
TsBB 1,28 29 96,6 SUSCETIVEL
TsBM 1,28 29 96,6 SUSCETIVEL
TsSHC 1,58 30 100 SUSCETIVEL
TsSHS 0,88 30 100 SUSCETIVEL
TsPFO 1,05 30 100 SUSCETIVEL
TsSMC 1,13 30 100 SUSCETIVEL
TsSMS 0,88 30 100 SUSCETIVEL
TsMAB 0,67 30 100 SUSCETIVEL
TsMAB1 0,63 30 100 SUSCETIVEL
TSMABG 0,36 30 100 SUSCETIVEL
TSMABS 0,44 30 100 SUSCETIVEL
TsMAPE 0,53 30 100 SUSCETIVEL
TsBMCC 1,22 30 100 SUSCETIVEL
TsIMB 1,98 30 100 SUSCETIVEL
TsCMCA 0,72 30 100 SUSCETIVEL
TsCMS 1,2 30 100 SUSCETIVEL
TsMG 1,79 30 100 SUSCETIVEL
TsSSIMT 1,97 30 100 SUSCETIVEL
TsMAL 1,63 30 100 SUSCETIVEL
TsMAPO 1,3 30 100 SUSCETIVEL
TsMAC 2,72 28 100 SUSCETIVEL

De acordo com preconizacdo da WHO (1994), os =xndt dos ensaios qualitativos
revelaram que 38 populagdes (38,8%) seriam sustetwleltametrina, sendo todas as demais,

resistentes (figura 14)
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Figura 14. Distribuicdo das localidades de estielaabrdo com etatusde suscetibilidade/resisténcia a deltametrina
popostro por WHO (1981). Categorizacdo da mortaéddas populacdes desordidafrente a dose diagnéstica
1xDLgg da LRS. Em vermelho as populacdes resistentegatgtina e em verde, as suscetivieis.

Para as areas limitrofes com Barriguda (municiggoGbracdo de Jesus) a taxa de
moratalidade a DD variou de 80,0% a 100% (taBgl®e acordo com preconizacdo da WHO
(1994) todas as populacdes seriam resistentesaandédtina, exceto Jatai I.

Tabela 6. Percentual de mortalidade das populai@®€ssordidacircunvizinhas de Barriguda (Coracéo de Jesus) em

resposta as dose diagnosticas (DD) 1yDdla linhagem referéncia de suscetibilidade ramtpsi@m ordem crescente
de % de mortalidade.

Populacdo RR, 1xDLgg LRS % mortalidade Classificacéo
0,45073 nag i.a/ninfa do status de
suscetibilidade
TsCJBV1 2,82 24 80 RESISTENTE
TsCJJ2 1,85 26 86,6 RESISTENTE
TsCJBJ 2,22 28 93,3 RESISTENTE
TsCJJ1 1,22 30 100 SUSCETIVEL

5.3.  Caracterizagdo ambiental do municipio de CoragéoJésus - MG.
5.3.1. Caracterizacao das condi¢6es climaticas da regiadrderesse

A temperatura maxima variou entre os anos de 1@B6 °C) a 2010 (30,8 °C) em
2.2 °C. Considerando-se a temperatura média natonpkriodo amostrado (29,6 °C), ndo
se observou diferenca significativa em relacaoramnde 1989 a partir do qual se verificou
tendéncia de aumento da temperatura maxima (& @iQura 15).
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Figura 15. Média das temperaturas (maxima e mjnégniasolacéo do municipio de Coragdo de Jesuserdodo de
1970 a 2009.

Observou-se ainda uma tendéncia de manutencaongareura minima e da umidade
relativa do ar (figura 16). Em contrapartida, vea@i-se um aumento da insolagéo (5,8 a
8,5) na regido, medida pela incidéncia da luz sefarhoras e décimos (figura 15). N&o se
verificou, variagbes no nimero meio de dias de ahsgndo o volume anual regularmente

controlados pelos fendmenos La Nina e El Nino.
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Figura 16. Média da precipitacdo e umidade redatie ar do municipio de Coragdo de Jesus, do peti®d®70 a
2009, incluindo-se intensidade do fenédmeno El Min@ Nina (fraca 100, moderada 200 e forte 300).
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5.3.2. Caracterizagdo das unidades domiciliares avaliadas

Todas as unidades domiciliares das localidadesatiegBda (14 UDs), Boa Vista (17
UDs), Bom Jesus (22 UDs), Jatai Il (8 UDs) e Jatai7r UDs) foram amostradas. A maior
parte das residéncias apresentaram idade médiand¢rucdo de 1-10 anos (43,2%) ou >21
anos (45,4%). As paredes em sua predominancieosétitaidas de adobe sem reboco (40,9%)
e tijjolo com reboco (38,6%). Os telhados sédo erB%8je telhas de barro e o piso, em sua
maioria, revestido de ladrilho (45%) e ceramid®4%) (tabela 7). Ressalta-se que em todas as
avaliacOes as casas se encontravam em bom estammskrvacdo, isentas de buracos e/ou

rachaduras, exceto nas casas de pau-a-pique drh Jata

Tabela 7. Caracterizacdo das UD's em relacéo a idédm, constituicdo das paredes, teto e piso damas.

Localidades
Barriguda Boa Vista Bom Jesus  Jataill Jatai |
RRx: 6,5 RR5,2,82 RR2,22 RRg1,85 RRg1,22
Idade média das UD's (%)
1-10 anos 42,8 64,7 27,3 62,5 44.4
11-20 anos 14,3 59 9,1 12,5 14,8
>21 anos 42,9 29,4 72,7 25,0 40,7
Constituicdo das Paredes (%)
Pau a Pique - - - - 3,7
Adobe sem reboco 28,6 47,1 40,9 62,5 37,0
Tijolo sem reboco 54,2 5,9 455 25,0 48,2
Tijolo com reboco 14,3 471 13,6 12,5 11,1
Constituicao das Telhados (%)
Telha de amianto - - - 12,5 -
Telha de barro 100 100 100 87,5 100
Constituicao dos Pisos (%)
Terra 28,6 35,3 4,6 75,0 29,6
Cimento 41,9 11,8 81,8 25,0 63,0
Ladrilho/ceramica 29,6 52,9 13,6 - 7.4

A criacdo de animais domésticos € uma atividadeuooue variou de 90,9% em Bom
Jesus a 100% nas UD's em Barriguda e Jatai ltlospredominantes as galinhas e porcos
(tabela 8). Em todas as casas os animais dormgueriaomicilio. Somente nas localidades de
Barriguda (21,4%), Jatai | (7,4%) e Bom Jesus?¥,0s moradores fazem uso de inseticidas
para tratamento de pragas em seus animais doogsendo eles os cabamatos Lepecide
(40%) e Bolfo (40%), bem como Baygon (40%) — corab@o de Pl e CB. Foi relatado pelos

moradores ndo existir frequéncia para o uso dafitexs quimicos.
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Tabela 8. Caracterizagédo das UD's em relac@o adoride animais domésticos e uso de inseticidas istas\vao
controle de pragas em suas criages.

Localidades
Barriguda Boa Vista Bom Jesus Jatai | Jatai Il
RRs5¢ 6,5 RR502,82 RR502,22 RR501,85 RRs01,22 Total
Criacdo de animais domésticos (%) 100 94,1 90,2 92,6 100
NUmero Total de Animais
Domésticos
Céo 27 37 42 25 8 139
Gato 11 28 22 54 28 143
Galinha 357 418 668 33 5 1.481
Porco 60 32 65 750 19 926
Total 455 512 797 862 60 2686
% de moradores que tratam pragas
dos animais domésticos com
inseticida 214 0 4,5 7,4 0

Somente nas UD's de Barriguda (35,7%), Bom Jesti@%d e Jatai | (14,8%) foi
relatado uso de inseticida com fins domésticose(gaB), sendo especificado local de uso. Os
produtos utilizados séo: o organoclorado BHC (8,3@rganofosforado Malagran (8,3%), os
piretréides Rayd (8,3%), Bolfo (8,3%), K-othrine4(2%), e a combinacédo de Pl com CB -
Colosso (8,3%), Barrage (16,6%), Baygon (16,6%)ar@u a frequéncia de utilizacdo destes
ativos quimicos 100% dos moradores declararant fesme somente quando se faz necessario
combater alguma praga domeéstica.

Tabela 9. UD’s nas quais o morador relatou usondeticidas com vistas ao controle de pragas docaésti
especificando local de uso.

Barriguda Boa Vista Bom Jesus  Jatai ll Jatai |
RRs0 6,5 RR5,2,82 RR5,2,22 RR501,85 RR501,22
US’s nas quais morador faz uso de
inseticidas domésticos (%) 37,7 0 18,2 0 14,8
Local de uso de inseticidas com fins
domésticos
Peridomicilio 60 - 0 - 50
Intradomicilio 20 - 0 - 25
Intra e Peridomicilio 20 - 100 - 25

O cultivo de graos, legumes, frutas e hortalicaolfiservado em as UD's de todas as
localidades estudadas, variando de 52,9 % em Bsta ¥i95,5 % em Bom Jesus (tabela 10). As
areas de plantio apresentam dimenséo reduzidaa(®5hectares). Nenhum agricultor tem

acompanhamento junto a EMATER e nem faz utilizatg@imseticidas com fins agricolas.
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Tabela 10. UD's nas quais se verifica cultivo d®g, legumes, frutas ou hortaligas.

Localidades
Barriguda Boa Vista BomJesus  Jatai ll Jatai |
RRs5( 6,5 RR502,82 RR502,22  RR501,85 RR501,22
% de agricultores 92,9 52,9 95,5 75 63

Formando os anexos peridomiciliares das UD's deid@aa (7,1%), Bom Jesus
(54,5%) e Jatai 1 (3,7%) foram observados morgderthas. Apesar da idade de tais anexos
ser semelhante em ambas as localidades (0-2 anasyistancia destes em relagdo ao
intradomicilio variou de 8 metros em Barriguda and&tros em Jatai 1 (tabela 11). Apenas em
uma UD de Barriguda foi relatado uso da mata noreat(7,7%) com fins de extracdo de

gravetos de lenha.

Em todas as localidades foram observadas no peddimmamontoados de tijolos e
telhas, em maior quantidade nas UD's das local&ade quais foram coletadas os triatomineos
suscetiveis de acordo com preconizagdo da OPASH)2@8pecialmente em Bom Jesus
(59,1%) e Jatai | (48,1%). Em contrapartida, olisese que este tipo de anexo se localiza
mais distante dos intradomicilios de Barriguda,313netros) quando comparado as demais

localidades. A idade média destes anexos € daia@mdamente 1,5 anos (tabela 11).

Todas as UD's apresentam em seu peridomicili@se@nstituidas exclusivamente de
madeira. A distincia média das cercas ao intradbomi@riou de 8,2 metros em Jatai | a 13,8
metros em Bom Jesus. Em Barriguda e Boa Vistee@as se apresentam mais antigas que as

das demais localidades (tabela 11).

Os depdsitos de maquinas estdo presentes apen@sidomicilio de Bom Jesus e
Jatai | com distancia média até o intradomicilioarado de 5 a 8 mestros e idade de 7,5 a 10

anos (tabela 11).
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Tabela 11. UD’s nas quais os montes de lenhajtaados de tijolos e telhas, cercas e depésitosadgiinas estao
presentes no peridomicilio. Distancia média erdéie &nexos e o intradomicilio em metros e, idaddianédos

mesmos em anos.

Localidades
Barriguda Boa Vista Bom Jesus Jatai ll Jatai |
Montes de Lenha RRs 6,5 RRs02,82 RRs02,22 RRs01,85 RRso1,22
Presencga de montes de lenha no peridomicilio
(%) 7,1 - 54,5 - 3,7
Distancia média dos montes de lenha ao
intradomicilio (metros) 8 - 10,8 - 15
Idade média dos montes de (anos) 2 - 2 - 2
Amontoados de telhas e tijolos
Presencga de amontoados de telhas e tijolos no
peridomicilio (%) 21,4 29,4 59,1 25 48,1
Distancia média dos amontoados de telhas e
tijolos ao intradomicilio (metros) 13,3 9 8,5 6,5 8,8
Idade média dos amontoados de telhas e tijolos
(anos) 15 1,6 1,8 0,8 16,2
Cercas
Presenca de cercas no peridomicilio (%) 14,3 17,6 18,2 25 22,2
Distancia média das cercas ao intradomicilio
(metros) 10 11 13,8 9 8,2
Idade média das cercas (anos) 25 20 54 7,5 11,2
Depositos de maquinas e utensilios
Presenca de depdsitos de maquinas e utensilios
no peridomicilio (%) - - 4,5 - 9,1
Distancia média dos depdésitos de maquinas e
utensilios ao intradomicilio (metros) - - 5 - 8
Idade média dos depdsitos de maquinas e
- - 10 - 7,5

utensilios (anos)

Os galinheiros sdo anexos peridomiciliares muitawas em todas as localidades sendo

constituidos em sua maioria por madeira. Ressaltaie em Barriguda sdo mais distantes do

intradomicilio do que os das outras localidadeglale média destes anexos variou de 2,5 a 4,7

anos (tabela 12).

Nos peridomicilios de todas as localidades fordnseovados chiqueiros, sendo

constituidos em sua maioria por madeira. Essed@eitilios, particularmente na localidade de



Barriguda, sdo mais proximos do intradomicilio dee gps das demais localidades. A idade

média destes anexos variou de 2,2 a 3,6 anosdtabgl

Em todas as localidades verificam-se UD's comagsirconstruidos de madeira ou
arame. A distancia média dos currais até os intnizibios variou de 9,6 metros em Barriguda

a 16,7 metros em Boa Vista. A idade média dos mesmugou de 4 a 8,2 anos (tabela 12).

Tabela 12. UD’s nas quais os galinheiros, chigeed currais estdo presentes no peridomicilictdBésa média
entre tais anexos e o intradomicilio em metrodalé média dos mesmos em anos e material de cgwstitilizado.

Localidades
Barriguda Boa Vista BomJesus Jataill Jatai |
Galinheiros RRs¢ 6,5 RRs502,82 RR502,22 RRs501,85 RRs5p1,22
Presencga de galinheiros no peridomicilio (%) 85,7 6,57 81,9 75 70,4
Distancia média dos galinheiros ao
intradomicilio (metros) 13,6 10,8 11,4 9,5 10,2
Idade média dos galinheiros (anos) 29 4,15 4,7 2,5 3,3
Constituicdo dos galinheiros (%)
Madeira 91,6 84,6 100 100 89,4
Barro - - - - 5,30
Terra 8,4 15,4 - - 5,30
Chiqueiros
Presenca de chiqueiros no peridomicilio (%) 71,4 764 72,7 37,5 55,6
Distancia média dos chiqueiros ao
intradomicilio (metros) 10,7 13,6 11,7 13,3 11,8
Idade média dos paidis (anos) 2,2 3,2 3,6 2,7 2,4
Constituicdo dos chiqueiros (%)
Madeira 100 100 94 100 100
Tijolo - - 6 - -
Currais
Presenca de currais no peridomicilio (%) 50 35,3 ,268 12,5 40,7
Distancia média dos currais ao intradomicilio
(metros) 9,6 16,7 14,3 10 10,4
Idade média dos currais (anos) 53 5,5 8,2 4 6,5
Constituicdo dos Currais (%)
Madeira 100 84,0 86,4 100 81,8
Arame - 16,0 13,6 - 18,2

Todas as localidades apresentaram UD's contendis pa peridomicilio (tabela 13),
construidos em sua maioria de madeira. Em todasaalsstancia entre eles e os intradomicilios

€ semelhante, contudo os paidis de Barriguda s@ovelhos que os das demais localidades.
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Tabela 13. UD's nas quais os paibis estdo presemteseridomicilio. DistAncia média entre tais arsexoo
intradomicilio em metros e, idade média dos mesnosnos e material de construgédo utilizado.

Localidades
Barriguda Boa Vista Bom Jesus Jatai Il Jatai |
Paidis RRs; 6,5 RR5,2,82 RR5(2,22 RR5,1,85 RR;51,22
Presenca de paidis no peridomicilio (%) 92,9 64,7 81,8 75 59,3
Distancia média dos paibis ao
intradomicilio (metros) 8,4 9,1 7,8 9 8,9
Idade média dos paibis ao
intradomicilio (anos) 15,7 45 3,3 1,7 47
Constituicao dos paidis (%)
Madeira 70,0 54,5 94,4 83,4 68,75
Barro 15,0 7,7 6,6 7,6 12,5
Tela - - - - 6,25
Tijolo - - - - 6,25
Adobe 15,0 37,8 - - 6,25

Os fornos de barro estdo presentes nos peridoosiclé UD'S de todas as localidades
(tabela 14). A distancia média destes anexos atéradomicilio variou de 3 a 6,7 metros
enquanto a idade, de 5 meses a 4 anos.

Tabela 14. UD’s nas quais os fornos de barr@ gst&sentes no peridomicilio. Distancia média efaileanexos e o
intradomicilio em metros e, idade média dos mesnoanos.

Localidades
Barriguda Boa Vista Bom Jesus  Jatai ll Jatai |
Fornos de barro RRs0 6,5 RR52,82 RR5¢2,22 RR501,85 RR501,22
Presenca de fornos de barro no

peridomicilio (%) 21,4 17,6 31,8 12,5 29,6

Distancia média dos fornos de barro ao
intradomicilio (metros) 3 6,7 4,3 5 5,8

Idade média dos fornos de barro (anos) 2,3 4 3,4 5 0, 4.1

5.3.3. Histérico de infestacao triatominica e uso de ins@&tas na regido de interesse

O histérico de infestacdo das UD's das localidedasdadas estd apresentado na tabela
15. O percentual de unidades domiciliares infestatbm triatomineos foi semelhante em
todas as localidades, apresentando-se mais eleva@arriguda a partir de 1985. O percentual
de UD's trabalhadas permaneceu proximo a 100%odm regido amostrada. Os indices de
captura de triatomineos foram mais elevados emigBaa, Jatai | e Jatai 1. Quanto ao

namero de cargas de inseticidas borrifadas veafssmuma maior utilizacdo Barriguda, Jatai Il
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e Jatai |, respectivamente. Até 1982, o inseticidauso era o organoclorado BHC, sendo

substituido por K-Othrine até 1993 quando foi &ilt 0 uso da alfacipermetrina.

As espécies de triatomineos capturadas fofansordida(94,5%),P. megistug1,5%),
R. nasutus (1,2%), T. infestans (1,1%) e T. pseudomaculata(0,7%), esta Ultima

equivocadamente identificada cdmmaculata
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Tabela 15: Percentual de UD's positivas e de Waksmlhadas, numero bruto de triatomineos captarpdr UD e de carga de inseticida aplicado por UD
em todas as localidades de interesse.

UD’s Positivas / UD’s Trabalhadas / Triatominegeuados por UD / Carga de inseticida aplicada fior

Anos Barriguda (RR 6,5) Boa Vista (RR 2,82) Bom Jesus (RR2,22) Jatai Il (R, 1,85) Jatai | (RR 1,22)
1980 236 / 895 / 1 / 256 7,14 / 1000 / - / 1}2B30 / 885 / - [/ 38 444 /| 750 [/ - |/ 0B84 287 831 / - | 084
1981 | 552 / 848 / 1 / 504 210 / 933 / 1 / 1089 / 946 / - |/ 043 500 / 685 [/ - [/ 0F2 644 7723 / 1 | 3,49
1982 | 480 / 925 / 3 / 13 71 / 87 [/ - [/ 030,73/ 96 / 5 / 014 705 / 958 / 2 / 157 361 867 [/ 2 [ 213
1983 | 76,2 / 1000 / 4 / 1,78 244 | 893 / 3 / 084 / 970 / 8 / 028 321 / 1000 / 5 / 55 57P 1000 / 4 |/ 1,14
1984 | 295 / 953 / 2 / o75 77 / 893 / 1 / 033 -/ 886 / - [/ 076 402 / 962 [/ 4 / 077 189 / 26/ 3 /| 06
1985| 994 / 883 / 4 | 604 77 / 929 [/ 1 / 02563/ 933 / 4 |/ -| 364 / 958 / 6 [/ 103 543 / &5/ 6 /| 142
1986 | 619 / 955 / 5 /| 1% 273 | 684,/ 4 | 33| 243 / 841 [ 4 [ 083
1987 | 1000 / 96,7 [/ 5 [/ 3,85 710 /239 / 5 / 054 447 |/ 90,7 [/ 10 [/ 257
1989 | 696 / 902 / 4 |/ 1,98 504 / 995/ 3 / 31| 728 / 867 [/ 2 [ 098
1990 | 191 / 1000 / 5 / 0,57 526 /000 / 3 / 088 324 / 973 / 3 | 087
1991 | 200 / 1000 / 6 [/ 04 16,7 / 392/ 5 / 067 189 / 902 [/ 4 [ 09
1994 | 706 / 895 [/ 4 | 2,3 364 / 791/ 3 / 1,09 434 / 831 [/ 4 | 1,08
Nota: Nos itens “Triatomineos capturados por UDCarga de inseticida aplicada por UD” onde exatmbologia “-“ entende-se que ndo houve

encontro/captura de triatomineos e ndo houve gglicde inseticida, respectivamente.
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O uso de inseticidas pelo PCDCh nas localidadeisitdeesse no periodo de 2004 a
2010 esté apresentado na tabela 16. Os maioresngosigle inseticida foram observados em
Barriguda seguido de Jatai Il. Ressalta-se que ioouativo quimico utilizado foi a

alfacipermetrina (carga igual a 50 mL para cadditte® de agua).

Tabela 16. Cargas de inseticidas utilizadas pelo PQi2GHhocalidades de interesse no periodo de 2204&

Carga do Inseticida Periodo (anos)
Localidade 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 TOTAL Carga/UD
Barriguda
RRs; 6,5 0 0 21 12 0 0 6 39 28,9
Boa Vista
RRs02,82 0 0 11 0 0 0 25 36 9,8
Bom Jesus
RRs02,22 0 0 0 0 0 0 74 74 5,0
Jatai Il
RRs01,85 3 0 39 24 0 0 38 82 20,1
Jatai |
RRsp1,22 0 0 0 5 0 0 12 17 17,03

5.3.4. Caracterizacdo das atividades prestadas pelos agedé campo

O municipio de Coracédo de Jesus conta atualmemtet@s agentes de saude, com
tempo de experiéncia profissional variando de gquateses a um ano. Apesar de nenhum dos
funcionarios ter sido treinado para executar atides de controle dos triatomineos utilizando
inseticidas, os dois com mais tempo de servi¢e (s®ses e um ano) o fazem. Ambos
acreditam que a manutencéo da pressao do equipasgatum fator importante na borrifagéo.
Afirmaram sempre terem utilizado o bico TIET 80@n suas atividades nunca tendo utilizado
0 bico chapinha. O uso de prego para alterar & shicbico quando 0 mesmo entope nao foi
relatado. A carga do inseticida é medida utilizamdoreferéncias da embalagem, sendo a
diluicdo realizada diretamente no pulverizador séilizacdo de balde graduado. Em nenhuma
campanha de controle eles aplicaram doses dodiusetnenores do que as recomendadas ou
fizeram uso de ativos quimicos vencidos. Em nenpurgrama de borrifacdo foi vivenciada
situacdo que por falta de inseticida, funcionddasveiculos houvesse a necessidade de se
excluir algumas UD's das atividades. Os agentesaralm nunca terem trabalhado em alguma
localidade que mesmo executando as atividades ddfaggo de forma adequada os
triatomineos ndo morriam ou em que as coldoniasie@smais rapido do que o esperado.

Nenhum relatou ter se intoxicado com inseticida.
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5.4. Ensaios moleculares de genética de populacao

Dentre os 21 pares de iniciadores testados apeDaapdesentaram amplificacéo
satisfatoria para amostras Tesordida,sendo elesTb 830, Th 8112, Tb 8124, Tdms 3, Tdms
4, Tp 20, Tp 59, Tp 544, T.infest_ms23, T.infestdinffigura 17).
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Figura 17. loci Th 8124 (A) e T.infest_ms42 (B) visualizacdo erdgeacrilamida corado com nitrato de prata.

Nota: controles negativos - CN

Nas andlises dos 44 exemplaresTdesordidaforam identificados 75 haplétipos com
uma diversidade genética média por lag) (de 0,408 (tabela 17).

Tabela 17: Variabilidade genética dosld€ de microssatélites em populagSesdsordida

Localidade n T S H
Jatai | 10 0.507 + 0.287 8 15
Bom Jesus 10 0.497 +0.282 7 18
Barriguda 7 0.467 £ 0.273 9 14
Jatai Il 8 0.430 £ 0.252 8 13
Boa Vista 9 0.530 + 0.300 9 15
TOTAL 44 0,480+ 0,278 - 75

n = nimero amostral,, = diversidade genética média docus; S = nimero déoci polimérfico; H = namero de

haploétipos.

A analise individual das popula¢des demonstrouaqnémero de haplétipos variou de
13 (Jatai Il) a 18 (Bom Jesus). As populacdes dagdaa e Boa Vista apresentaram o maior
numero ddoci polimorficos (9). A diversidade genética média fomi (7,) variou de 0,430
(Jatai Il) a 0,530 (Boa Vista).

A variacdo genética apresentada pelodotd de microssatélites nas populagbes de
T. sordidaestdo apresentados na tabela 18. O numero médielde polocusvariou de 0,8 a

5,6. Os menores valores de heterozigosidade médervada e esperada foram observados em
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Jatai Il (Ho=0,125 e #+0,43083), enquanto que os maiores foram obsesvatoBom Jesus

(Ho=0,185

populacoes.

e He=0,71127). @ocus Tdms4 se apresentou monomorfico em todas as

Desvios significativos do equilibrio de Hardy-Weanp foram observados em pelo

menos quatro dos 10oci analisados em todas as populagfes, revelandoitdéic

heterozigosidade.

Tabela 18. Variacédo genética apresentada peltzcil@e microssatélites nas populag6ed dsordida.

Loci
Localidade Ti 23 Ti 42 Tdms 3 Tdms 4** Th830 Thl2 Th8124 Tp20 Tp 59 Tp 544
Jatai | N 7 5 2 X 3 X 8 5 4 4
Ho 0.10000  0.00000  0.00000 X 0.30000 X 0.10000  0.3000@®.0000 0.0000
He 0.84737* 0.77895* 0.33684* X 0.27895 X 0.85789* 3168* 0.73684* 0.61053*
Bom Jesus N 6 5 2 X 4 X 5 6 6 X
Ho 0.20000  0.00000  0.00000 X 0.50000 X 0.10000  0.30000.20000 X
He 0.80000* 0.82105* 0.50526* X 0.43684 X 0.78421* 4¥87* 0.78421* X
Barriguda M 4 6 2 X 3 2 3 3 3 4
Ho 0.00000 0.28571  0.00000 X 0.57143 0.00000  0.57143.28501  0.14286  0.14286
He 0.74725* 0.79121* 0.26374 X 0.47253 0.26374  0.53848.47253  0.47253* 0.64835*
Jatai Il Ny 6 5 2 X 2 X 3 3 7 2
Ho 0.37500 0.12500  0.00000 X 0.12500 X 0.00000  0.25000.12500 0.0000
He 0.68333* 0.67500* 0.23333 X 0.125C00 X 0.63333* 6/mB 0.89167* 0.50000*
Boa Vista M 5 5 2 X 2 2 9 3 5 4
Ho  0.00000 0.22222 0.00000 X 0.22222  0.00000 0.33333.00000 0.11111 0.11111
He 0.75817* 0.66667* 0.47059* X 0.36601 0.36601* 0@P3 0.62745* 0.71242* 0.52941*
Média 5,6 5,2 2,0 0 2,8 0,8 5,6 4,0 5,0 2,8

Na = nimero de alelgblp = heterozigosidade observadg; +Hheterozigosidade esperada.
* Equilibrio de Hardy-Weiberg apresentou déficgrsficativos de heterozigozidade (p<0,05)

** Locusmonomorfico

Barriguda,

Foram identificados 24 alelos exclusivos, sendeenblatai |, 4 em Bom Jesus, 2 em

4 em Jatai Il e 9 em Boa Vista. Osoaladxclusivos da populacdo resistente

segundo OPAS (2005), foram: Th8112 (alelo 79) e4BR&alelo 150) (tabela 19).
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Tabela 19: Relagéo dos alelos observados ndsci@de microssatélites nas populacdesTdesordidaestudadas.

Destacados em vermelholosi exclusivos.

Locus Alelo | Jal BJ Ba Jall BV Locus Alelo| Jal BBa Jall BV
156 X X X X 209 X
157 X 210 X
158 X X 212 X X
164 X X X X 213
165 X X X 217 X
Ti 23 168 X X X X Th 8124 218 X X X
169 X 220 X X
170 X 221
172 X X 222 X
173 X 226 X
237 X
248 X
205 125
208 X X 126 X X
210 X X X X 135
212 X X X X Tp 20 136 X
Ti 42 213 X 140 X
214 X X X 143 X X
222 X X 144 X X X
223 X X X X 121 X
224 X 123 X X
137 X 124 X X
Tdms 3 142 X X X 127 X X X
143 X X X X Tp 59 128 X X
129 X
Tdms 4 160 X X X X X 130 X X X
131
119 X X X X 140 X
120 X X 149
Tb 830 121 X X X X 142 X
122 X X 148 X
150 X
78 X X X X Tp 544 154 X X
Th 8112 79 X 156 X X
80 157
213 X X
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Considerando todas as amostras como pertencentes @nico grupo, a AMOVA
revelou uma variagéo interpopulacional e intrapagiohal de 9,4% e 70%, respectivamente
(tabela 20). Tais resultados, de acordo com preagao de WRIGHT (1978), indicaram

pequena e grande diferenciacdo, respectivamente.

O mesmo resultado foi observado considerando malggbes como pertencentes a dois
grupos distintos de acordo com critério de caiego#io de suscetibilidade/resisténcia proposto
por OPAS (2005). Verificou-se uma variacdo ensegapos de 6,44%, entre populacbes
dentro dos grupos de 6,83% e entre individuos defds populacdes de 66,78%. Utilizando
critério proposto por (ZERBA & PICOLLO, 2002), viigbu-se uma reducdo na variacdo entre
grupos (6,44%) mantendo-se os demais indices sanieth a analise proposta pela OPAS
(2005).

Tabela 20: AMOVA para as amostrasTdesordidaestudadas através dosl@6i de microssatélites

Regido Geografica Hierarquia Categoria % Indice de
Variagdo Fixacéo
Entre populacdes 9,40
Coracao de Jesus (MG) Um Grupo Fst =0.09391
Dentro das Populagdes 70 Fis = 0.76991
Entre individuos 21
Dois Grupos Entre grupos 6,44
Coracéo de Jesus(MG) (Resistentes x  Entre popula¢des dentro dos 6,83 Fsc =0.07296
Suscetiveis) grupos Fis = 0.76991

OPAS (2005)
Entre individuos dentro dos 66,78

grupos

Coracao de Jesus (MG) Dois Grupos Entre grupos 2,70
(Resistentes x Entre populag8es dentro dos 7,65 Fsc =0.07863
Suscetiveis ) Zerba & grupos Fis = 0.76991

Picollo (2002)
Entre individuos dentro dos 69,02

grupos

Analise de célculo dos sFpareados entre as populagbes estudadas revel@fanle
significancia, demonstrando diferenciacdo gendtitee as populagdes de sordidaestudadas
(tabela 21).

101



Tabela 21: Er pareado entre as amostrasidsordidaestudadas, calculados por meio dosotDde microssatélite

Jatai | Bom Jesus  Barriguda. Jatai ll

Jatai | -

Bom Jesus  0.12273* -

Barriguda 0.17204* 0.14751* -

Jatai Il 0.01905 0.19700* 0.22659* -

Boa Vista 0.05705 0.16500* 0.17907*  0.08675

* Valores estatisticamente significantes. p<0,d) fpermutacdes

Os resultados obtidos permitiram observar trés agutistintos. O primeiro grupo €
composto por triatomineos procedentes das locagat® Jatai |, Jatai Il e Boa Vista. O
segundo grupo é formado por exemplare3 deordidacapturados na localidade de Barriguda.

O terceiro € composto por triatomineos oriundo®dalidade de Bom Jesus.

5.5. Quantificacdo da atividade de enzimas relacionadasletoxificacdo de inseticidas

nas populacdes de T. sordida

5.5.1. Determinacdo da geracédo ideal dos triatontisigara quantificacdo da atividade de

enzimas relacionadas com a detoxificacao de ingétis

Os ensaios bioquimicos revelaram a inexisténciairdepadrdo Unico de resposta
relacionado a geracdo de insetos. Foram obseniadm®s mais elevados de aE&T,beta
EST eGST em individuos da geracéo F2, enquanto quenpa-BST, ACHE, ACHI e OFM

em espécimes da F1 (figura 18).

5.5.2. Determinacdo da idade ideal dos triatominqusra quantificacdo da atividade de

enzimas relacionadas com a detoxificacéo de irnsdés

Os ensaios bioquimicos revelaram diferengas sogifias entre insetos com idades
distintas (figura 19). Para alfa-EST, beta-EST dbservada maior atividade enzimética em
espécimes com cinco dias de idade. Para pnpa-ESfondbservada diferenca significativa na
resposta com insetos diferentes. Para as demaimaniACHE, ACHI, GST e OFM)
observou-se uma menor atividade em insetos condi@ésde idade e resposta semelhante para

os individuos de um e cinco dias de vida.
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5.5.3. Determinacdo do numero amostral ideal dosatymineos para quantificacdo da
atividade de enzimas relacionadas com a detox{f@@mde inseticidas

Os ensaios bioquimicos com “n amostral” de 45¢ 94B5 individuos revelaram um
perfil de resposta mantido para os trés gruposréig0), exceto OFM, Unico ensaio cuja

mensuracado da atividade é feita de forma indireta.
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5.5.4 Perfil da quantificacdo da atividade de enasnrelacionadas com a detoxificacdo de

inseticidas nas populactes de T. sordida estudadas.

A quantificacdo da atividade enzimatica relacioneata resisténcia a inseticida, para as

populag@es da localidade de Barriguda e regifdtdifes estd apresentado na figura 21.

Analisando os resultados de MFO, observa-se queR& bbteve o perfil mais
homogéneo do grafico, o que esta condizente corpera. A maioria das populaces
apresentou grande heterogeneidade em suas dighelsuino entanto apenas as populacdes de

Barriguda e Jatai | foram significativamente difees (p< 0,0001).

Foram observadas algumas diferencas significatiwaselacdo ao perfil enzimatico da
LRS para as enzimas alfa, beta e pnpa-EST, aléhcdgprincipalmente nas populagfes de
Jatai Il, Boa Vista e Bom Jesus. O ensaio que raedibicao da atividade de ACE (AChi) foi
pensado de modo a evidenciar alteracbes da enzimdificultassem seu acoplamento com o
inseticida inibidor, com isso um pequeno percentigahtividade remanescente significa uma
grande inibicdo de atividade. Por isso as diferesignificativas observadas para Barriguda e
Jatai | em relacdo a LRS, ndo denotam significAhmbdgica. Além disso, aplicando-se o
critério de classificacdo da OMS, que aponta os/ididos como mais de 30% de atividade
remanescente como tendo Ace alterada, observa-sengmhuma das populacdes usadas

apresenta alteracéo de Ace.

No gréfico de GST observa-se que a LRS apreserddil ge atividade maior mais
heterogéneo que as populacBes de campo avaliadificd-se a falta de homogeneidade da
enzima GST devido a problemas operacionais durmealizacdo dos ensaios e que nao foi

encontrado.

Uma vez que o perfil de LRS € o resultado da andles 152 espécimes individuais,
cujos resultados foram validados, acredita-se querbl visualizado seja representativo da

populacéo, o que levanta questionamento sobradadalda LRS utilizada.

Por outro lado, quando se compara os perfis dasilgges ensaiadas com a
distribuicdo de Jatai |, perfil menor e mais honmagédo grafico, contata-se que com exce¢ao

de Jatai Il, todas as demais popula¢des apresentdifierencas significativas (p< 0,0001).
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Cont.figura 21. Quantificacéo da atividade das enzimfasES$ T, beta-EST, pnpa-EST, ACHE , ACHI, GST e O&M ninfas | da geracéo F1 @iesordida com 5 dias de idade (
jejum - peso 1,2+0,2 mg).

Nota: Teste Kruskal wallis e Post test Dunn’s -dreta: * = p<0,01; ** = p<0,001; *** = p<0,0001
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Utilizando o método da andlise do percentil 99 fefiobservada alteragdo em nenhuma
das enzimas avaliadas para a populagdo de Barrigliddas as demais populacdes
apresentaram alteracdo moderada para a enzima ACHEesmo padrao foi observado para
OFM, diferindo-se apenas em Jatai | que apresagrande alteracdo. Andlises das atividades
de a-EST revelaram alteragdo pequena em Boa Vista, raddeem Jatai | e Il e grande em
Bom Jesus. Apenas a populacdo de Bom Jesus apresdisracdo moderada p@-&EST. Nao
foram observadas alterac6es para pnpa-EST e Ghirg(f22).

ano | Populacdo | AChE AChl |[MFO | aNA-Est | BNA-Est | pnpa-Est | GST

Barriguda
Jatai 1 24 35
§ Jatai 2 32 27 43
- Boa Vista 25 17
Bom Jesus = 31 25 26

Figura 22. Andlise da frequéncia de individuos plagulacdes com atividade enzimatica além do pet@htda
linhagem de referéncia. As cores representam ceperal de individuos da populagdo com atividadengitica
acima do percentil 99 da LRS: verde — até 15%, dmarentre 15 e 50% e, vermelho — acima de 50%sB&tlores
correspondem a alteragéo enzimatica na populagésifitada, respectivamente, como ausente, baika.e

Como os gréficos indicavam uma alteracéo visirebeta-EST e pnpa-EST em varias
populacdes, esta ndo detectada pelo percentilf&@&m realizados teste de Kruskal Wallis,
seguido de Duns'post testpara comparar a distribuicdo total entre as pgpels Foi
verificado que as populagbes de Boa Vista e Besusle Jatai Il apresentaram alteracdo para
pnpa-EST enquanto, que todas para beta-EST, imeliarriguda. Andlises de correlacéo
(Sperman) entre as razfes de resisténcia obtidabioensaios e o perfil enzimético de cada

populacdo né&o revelaram correlacao significativa .
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Discussao
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Os relatos cada vez mais frequentes de populag@@sntinicas com razbes de
resisténcia elevadas tem causado grande impadafiai®o cientistas e sanitaristas na busca
de novas alternativas para o controle vetorial.tdNesntexto, a resisténcia a inseticidas tem
assumido prioridade no cenério da doenca de Climgaandando uma melhor caracterizacao e

delimitacéo.

Os bioensaios quantitativos realizados com ap&%ulacdes dé&. sordidaavaliadas neste
projeto revelaram que as RRariaram de 0,44 a 6,5. De acordo com critéricategorizacao
do statusda suscetibilidade/resisténcia proposto pela O2A85), apenas 1% das populagdes
foi classificada como resistente a deltametrin€{B; RR 6,50), enquanto que de acordo com
critério de ZERBA & PICOLLO (2002), este valor aemou para 55,5%. Utilizando ambos os
critérios, 10 populacdes (10,1%) foram mais sugelstique a propria LRS ao inseticida
avaliado revelando que esta linhagem utilizada sstnm inadequada a sua funcdo: ser
referéncia de suscetibilidade. Isto pode ser covmaglo recalculando-se as raz8es de resisténcia
50% para as mesmas amostras estudadas, consideeandmo LRS a populacdo TsMABO
por ser esta a mais sensivel e apressiipesemelhante a TSREF. Neste caso ag®RiRiaram
de 2,86 a 18,3. A mesma observacao pode ser aeldfiem estudo desenvolvido por OBARA
(2010) quando as RRdas populacdes estudadas Tdeordidaque eram de 1,05 a 2,71 se

alteraram para 26,3 a 68,7 em funcdo da trocandadem referéncia de suscetibilidade.

Uma das grandes dificuldades em se desenvolvadasstle resisténcia de triatomineos a
inseticidas tem sido determinar uma linhagem siwvaet que possa ser utilizada como
referéncia. De acordo com preconizacdo da OPASS|28itende-se por linhagem referéncia de
suscetibilidade aquela ha mais de cinco geracOestsonatorio, sem contato com inseticida e
sem aporte de material externo ou aquela coletad@eal onde nunca houve tratamento com
inseticida. Neste estudo foi escolhida uma linhageaveniente de Uberaba, atendendo aos
requisitos solicitados. Contudo nos ensaios quiviis de laboratério 10 populagbes de campo
se mostraram mais suscetiveis a deltametrina quépaia LRS, motivo pelo qual se mostrou

inadequada para este fim.

Para a estruturagdo da Rede de Monitoramento dst&esa deAedes aegypt-
MoReNAa foi vivenciada a mesma dificuldade. Inieiehte, utilizando critérios similares aos
estabelecidos pela OPAS (2005) foi escolhida um& gRe se mostrou ao longo do tempo
menos suscetivel que as populagbes de campo essudadste modo, posteriormente esta
linhagem foi trocada pela cep&ockfeller colénia esta que vem sendo utilizada ha varios

anos(comunicacao pessoal — Dra. Denise Valle).

Outra problematica diz respeito a manutencédo dé¥faem laboratériad infinitumpara

gue a mesma possa ser utilizada como referéncito@os os estudos desenvolvidos com a
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espécie de interesse, considerando as dificuldaglese manter colbnias viaveis por longos
periodos de tempo em insetario sem aporte de mlagaterno. Novamente, referindo-se a rede
MoReNAa, a dificuldade supracitada ndo foi vivewa, considerando as caracteristicas
biolégicas do modelo estudado, sendo a mesmaaatdlizomo referéncia de controle interno
em todos os laboratérios que integram a rede aa nacional (comunicacdo pessoal — Dra.

Denise Valle).

Referindo-se aos ensaios qualitativos com triatenosn a WHO (1994) e OPAS (2005)
preconizam o uso de uma dose diagnéstico (DD)eaefera 1xDkg da linhagem referéncia de
suscetibilidade. A sobrevivéncia, em resposta a B& de no minimo um inseto em dois dos
trés ensaios com 10 ninfas | deve ser interpretadw indicativo de resisténcia justificando a
necessidade do estabelecimento das concentra¢éissdara esta populacdo, e consequente,

razoes de resisténcia.

No caso dos ensaios com mosquitos, a dose diagadstilizada € de 2xDk da
linhagem referéncia de suscetibilidade. Mortalidadperior a 98% e inferior a 80% indicam
suscetibilidade e resisténcia estabelecida, raspeatnte. Mortalidade entre 80 e 98% sugere
resisténcia incipiente, apontando para a necessidde vigilancia entomoldgica e

monitoramento da resisténcia desta populagéo (WI981).

HEMINGWAY et al. (2004) acreditam que a eleicdo de uma dose diiga@® 2xDlgg
da populacdo referéncia de suscetibilidade elimma@s de 50% dos individuos resistentes,
comprometendo, deste modo a eficiéncia dos bicensalestes casos o melhor método de
monitoramento para detectar resisténcia é o usondedose que mate 99% dos suscetiveis, que
€ um compromisso entre a baixa sobrevivéncia desesiveis e a baixa mortalidade dos
resistentes. O aumento da dose discriminante pesal trés vezes a Rlrepresenta risco de
alta mortalidade dos resistentes, como verificago estudos feitos por DENNEH¥t al.
(1983).

Com relacdo aos ensaios bioldgicos qualitativokzestos neste trabalho, o percentual
de mortalidade de ninfas | de sordidaem resposta dose diagnostica 1xMariou de 43,3%
a 100%. De acordo com categorizacao proposta pt\(994), 61,2% das populacdes foram
classificadas como resistentes a deltametrina, osexsd demais, suscetiveis. Utilizando-se
contudo, 2xDl, da LR, ndo se verificou sobrevivéncia algumadsetodas as populacdes

estudadas classificadas como suscetiveis ao iidsetsstado.

A dose diagnéstica permite discriminar o vigor idhdgem referéncia de suscetibilidade
(laboratorial) e o da populacdo de campo. A diflade esta em se definir qual o limiar de risco
acima do qual ha comprometimento do controle enpoa@bservando as razdes de resisténcia

obtidas neste trabalho e considerando que, seg@RIS (2005), somente RR>5 indica

116



resisténcia, uma possibilidade operacional seaa DLy como DD e considerar percentuais
de sobrevivéncia diferentes dos preconizados pél®{/994) como indicativo de resisténcia,

contudo essa informacgéo s poderd ser obtida ia garealizacdo de ensaios de campo.

Uma possivel causa das RRs verificadas nestehi@pate ser atribuida ao uso continuo
de piretroides no Brasil desde a década de 80, dasecrito por VASSENAet al (2000) em
estudos realizados com populagbesTdanfestansprocedentes do Rio Grande do Sul. Na
ocasido, foram observadas RR 7,0 a deltametrifa,aB-ciflutrina e a 3,3 a cipermetrina. A
possibilidade de resisténcia cruzada com outsetitidas com mesmo sitio de acdo nédo deve
ser descartada, como verificado em estudosRBlatella germanicague apresentou resisténcia
cruzada entre piretréides e DDT por meio do meoamide resisténcia do tipdnockdown
resistance- kdr (SIEGFRIED & SCOTT, 1992). Neste contextod@ee considerar ainda os
inseticidas utilizados com fins agricolas e donaésti Possiveis falhas operacionais também

devem ser avaliadas.

Com relacdo a heterogeneidade das populacdescaesdf que das 99 estudadas, 46
(46,5%) apresentarasiopeinferior a LRS refletindo maior diversidade gecettreferente a
caracteristica avaliada quando comparado a mekreessante destacar grande variacdo

inclusive ao nivel de municipio.

A escolha das localidades amostradas neste tmah@@hmitiu uma comparacdo dos
resultados obtidos neste estudo com os de PES3M8) referentes a localidade de Barriguda
(municipio de Coracao de Jesus). Em coleta realized 2007, PESSOA (2008) encontrou,
utilizando as mesmas condicBes experimentaisy BR6,5 para Barriguda (Coracéo de Jesus).
Em outra amostragem realizadas em 2009, foi ohdarmanutencdo deste valor. Com intuito
de compreender tal fendmeno, coletas das populégatsninicas das areas de entorno foram
realizadas em 2010 para definicdo do perfil deetimlidade a deltametrina, sendo elas: Boa
Vista 1 (TsCJBV1), Bom Jesus (TsCJBJ), Jatai ZJTI8) e Jatai 1 (TsCJJ1l). As RR
encontradas foram de 2,82; 2,22; 1,85; 1,22 ems@mente. De acordo com preconizagdo da
OPAS (2005), todas as populagfes sdo suscetivaisetida testado, enquanto que de acordo
com ZERBA & PICOLLO (2002) duas sao suscetiveisCJ}2 e TsCJJ1) e outras duas
resistentes (TsCJBJ e TsCJBV1). Para as areasdliesittom Barriguda a taxa de mortalidade a
DD variou de 43,3 a 100%. Referindo-se slope todas as populagdes apresentaram
coeficiente inferior ao da LRS, refletindo maiorrighilidade genética que a ultima, e
consequentemente necessidade de monitoramento réib dee suscetibilidade na linha do

tempo.

A comparagdo dos resultados dos ensaios biolégjaabtativos e quantitativos obtidos

neste trabalho permitiu verificar falta de corm¥géncia entre eles no que diz respeito a
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discernir diferentes perfis de suscetibilidade. c@igrios utilizados para categorizagdo das
populag@es triatominicas em resistentes ou sustetés bastante arbitrario e empirico sem
fundamentagéo tedrico-pratica, revelando a necsidla realizagédo de ensaios de laboratério
e de campo de forma simultdnea e complementar, oldo na permitir estabelecer uma
correlagao entre ambos para fornecer um melhonéintento da real relacdo existente entre
eles e consequentemente de se compreender o gsisténte e o que € suscetivel. A partir dai,
sera possivel estabelecer pontos de corte funsi@naperacionais referentes ao percentual de
mortalidade frente a dose diagnostica e a categ@iz das RR junto ao status de
suscetibilidade. Consequentemente, em uma instapeigacional, estes estudos permitirdo a
adocdo de medidas de intervencdo em momento opodenforma a ndo comprometer o
sucesso do controle vetorial obtido no pais at@memto. Trata-se de uma realidade ja

verificada por nosso grupo de pesquisa em outtod&s

Outro ponto importante a ser ressaltado se refegscolha das razfes de resisténcia a
serem utilizadas como critério para classificagésukcetibilidade/resisténcia a inseticidas. Em
nenhuma das duas preconizacdes faz-se mencédo cuauibzacdo da R ou da RRs
Ressalta-se que na grande maioria dos artigos mdiorgnado qual o critério utilizado o que de
certa forma dificulta, ou até mesmo, inviabilizenterpretacdo dos resultados e comparacado dos
mesmos. No caso da RRser o critério adotado para categorizacdo siatus de
suscetibilidade/resisténcia, 0 nimero de populagésistentes segundo a preconizacdo de
ZERBA& PICOLLO (2002) e OPAS (2005) sobe de 55% % para 83,5% e 11,7%,
respectivamente, fato este muito preocupante. dontuque se verifica na pratica é que apenas
uma das RR néo é elemento suficiente para defitérios e avaliar condutas a serem tomadas.
Deste modo recomenda-se a adoc¢édo da interpretagdiolehs as razdes atrelada as informacdes

fornecidas pelslope

Referindo-se as inferéncias sobre a grande vidgiathe em relacdo a caracteristica
estudada da maior parte das populacdes, com baslep®estes resultados corroboram com
estudos moleculares que demonstram que em &readratamento quimico a diversidade
genética € menor que em areas nao tratadas (ROBASRIAS et al.,2003; 2004; PEREZ DE
ROSASet al.,2007; 2008; CERCEREt al.,2007; MARCETet al.,2009).

Na tentativa de se compreender o real significdm® resultados obtidos em laboratério
para a localidade de Barriguda e seu entorno &izeelo um levantamento das caracteristicas
ambientais da regido de interesse, do historidafdstacdo triatominico da regido bem como o
numero de cargas de inseticidas aplicadas no ldeafualidade da borrifacdo desenvolvida
pelos agentes de saude, de possiveis usos deigeetom fins agricolas e domésticos, da

estrutura fisica das UD's e do perfil bioquimicon@ecular das populagdes de interesse.
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Informacbes referentes a precipitagdo, temperatumidade e insolagdo da area de
interesse foram avaliadas entre os periodos d® 492010, com vistas a realizacdo de
possiveis inferéncias sobre um padrdo de degradégdoseticida uma vez que todas estas
condig¢des influenciam neste fendmeno. Justificeisdongo periodo de observagéo pelo fato
da regiao de interesse — o Norte de Minas - teideofintensas modificagbes ambientais ao
longo das ultimas décadas com potencial de alterdgd condicdes macro e microambientais.
Observou-se variacao significativa nos parametdsstemperatura, pluviosidade e insolacao
(p< 0,05). Todas essas variacdes climatolégicademaoser responsaveis pela degradacdo do
inseticida de forma irregular na linha do tempo, pariodos diferentes dos preconizados pelos
fabricantes destes ativos quimicos e dos gestaresadde envolvidos no delineamento e
programacéo das atividades de borrifacdo, exptiimdomineos a subdoses e selecionando, por

conseguinte, insetos menos suscetiveis.

z

A toxicidade do DDT e piretréides € significativamnte afetada pela temperatura
(VINSON & KEARNS, 1952). ALZOGARAY & ZERBA (1993)Xemonstraram que 0s
piretréides sdo menos ativos em altas temperatuPagta observacao relevante a ser
considerada é que estes inseticidas utilizadosa@apanhas para o controle dos triatomineos
apresentam em geral, pouco efeito residual, uma@wezas doses recomendadas produzem alto
impacto inicial nas populagdes, mas as doses leaise mantem nas superficies tratadas mais
do que alguns meses exatamente por conta dessdigémmnclimaticas (OLIVEIRA FILHO,
1983; PINCHIN et al., 1984; OLIVEIRA FILHO & MELQ1987). Este fato é esperado, pois as
formulagdes convencionais mais usadas sdo os pbgved e as suspensdes concentradas, que
representam somente um veiculo para os principioss e ndo fornecem prote¢éo contra o ar,
radiacdo ultravioleta e umidade, bem como fatdissos, tais como chuva, vento e outro
agentes, inclusive seres humanos e animais dowgsts quais promovem a erosdo das
superficies tratadas removendo o inseticida ai sigqgm. No caso dos piretréides, a perda
quimica pode ser esperada em superficies altama&otdinas ou expostas a radiacao
ultravioleta. Como consequéncia aplicacdes repetigs inseticidas fazem-se necessarias, em
especial qguando os triatomineos presentes podaentambém nas areas silvestres ao redor das

habitagcdes humanas, de onde invadem constantempatalomicilio, e dai as casas.

Todas estas variaveis ambientais sdo importantemfleenciam diretamente na
velocidade de degradacédo do inseticida e na coestxjuecessidade de reaplicacdes de modo a
manter as UD's livres de infesta¢des triatominiCasmtudo, verifica-se nas atividades de rotina
a impossibilidade de se avaliar tais variaveis @anponto, redefinindo frequéncias especificas
de tratamento para cada macroregido do Estadoe Dexlo, o aporte de individuos externos,

bem como um residuo triatominico sobrevivente dalgcagbes e da eclosdo dos ovos,
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recolonizam as casas sendo responsaveis pela eda&tdiversidade genética observada. Esta
imigracdo implica também em uma possivel diluics hzdes de resisténcia observadas, que

neste caso podem estar sendo subestimada.

Com o objetivo de avaliar o padrdo de infestacds lbcalidades de interesse e da
quantidade de cargas de inseticida utilizada, déonaocorrelacionar com a pressao de ativo
quimico aplicada na regido, foram extraidos dado€a&rdex referentes ao periodo de 1978 a
1994. O percentual de unidades domiciliares inflestacom triatomineos foi semelhante em
todas as localidades, apresentando-se mais elewadarriguda a partir de 1985. O percentual
de UD’s trabalhadas permaneceu préximo a 100%odenregido amostrada . Os indices de
captura de triatomineos foram mais elevados emigBda, Jatai Il e Jatai |, locais estes nos
quais a quantidade de inseticida borrifada tambénmmgior (p < 0,05), send®. sordida
(94,5%) a espécie predominantemente capturadans$adididas foram BHC, K-Otrhrine e
alfacipermetrina. Para o periodo de 2004 a 201@icmr-se uma maior uso de inseticida

também em Barriguda, com utilizacdo exclusiva tecglermetrina.

Ressalta-se que o Cardex apresentou duas falhaseférente a informacdo do numero
bruto de triatomineos coletados, sendo informadéicha apenas a espécie encontrada, o que
impossibilitou maiores afirmagfes e 2) apenas oendm ativo quimico foi informado n&o
detalhando a quantidade utilizada. Excluidas asiyeis falhas supracitadas, pode-se pensar na
possibilidade de uma maior captura nas localidadas borrifadas, talvez devido ao efeito
desalojante do ativo quimico, e/ou da maior expei@do agente de campo que executou a

busca ativa.

De forma geral, a localidade de Barriguda sofreaiompressdo com inseticida para o

controle de triatomineos que as localidades vianha

Referindo-se as taxas de infestacdo, a regidoadte de Minas € uma area caracterizada
como de alto risco de transmissdo da DC pela SVS(R®5) considerando a grande
abundancia de triatomineos presentes, destacaralesgeécid . sordida nas areas de cerrado e
caatinga (GURGEL-GONCALVES, 2011). Observando-selirda temporal na qual €
apresentado o numero de insetos, pode-se infggiagfase de ataque em 1980 surtiu efeitos
limitados referente @. sordidao que pode ser verificado na pequena reducadmeno destes
insetos ap6s a introducdo do controle quimico. deotratar de uma espécie autéctone, os
resultados apresentados, ainda que fragmentadelame®a necessidade de se implementar uma

vigilancia entomoldgica ativa atrelada as atividade borrifacdo quando necessérias.

PRATA (1981) e VILLELA (2007) atribuiram a irrelguidade com que as campanhas

tem sido conduzidas, por motivos de ordem admatistr, e orcamentéria principalmente, a
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persisténcia das endemias. Esta falta de rigor doktgico — seja na falta da borrifagdo ou,

atividade feita de forma errbnea - exp0e insatesgbdoses selecionando 0s menos suscetiveis.

Com o objetivo de se identificar possiveis falbperacionais no trabalho dos agentes de
saude que possam interferir na qualidade da bgéinfee consequentemente na presséo do ativo
quimico sobre as populagfes triatominicas, um munésto de confecg¢éo prépria foi aplicado
aos agentes de saude para sondar a qualidadeividadas desenvolvidas. O municipio de
Coracdo de Jesus conta atualmente com trés agdmteaude, com tempo de experiéncia
profissional variando de quatro meses a um anesapde nenhum dos funcionarios ter sido
treinado para executar atividades de controle dawmineos utilizando inseticidas, os dois
com mais tempo de servico (seis meses e um anaiemfde acordo com preconizacédo do
PCDCh. Referindo-se a borrifagéo, foi relatado gmenenhuma campanha de controle eles
aplicaram doses do inseticida menores do que a@snmwadas ou fizeram uso de ativos
quimicos vencidos. Em nenhum programa de borriffgieivenciada situacdo que por falta
de inseticida, funcionarios ou veiculos houveseeaessidade de se excluir algumas UD's das
atividades. Os agentes relataram nunca terem had@mlem alguma localidade que mesmo
executando as atividades de borrifacdo de formguadia os triatomineos ndo morriam ou em
que as coldnias cresciam mais rapido do que o adperAté o momento nenhum deles se

intoxicou com inseticida.

Pelo exposto, concluiu-se que a qualidade dosltrabarestados pelos agentes de saude
pode estar comprometida considerando a complexidide atividades de borrifagdo, a
consequente necessidade de treinamento e a aus@ncieesmo. No contexto operacional,
pode-se atribuir a este fato a possibilidade derécoia de falhas de controle. As falhas de
controle segundo OPAS (2005), podem ser ocasiormlasauséncia de eficacia do inseticida,
por falhas operacionais e/ou por condicionantesertdis. A auséncia de eficicia do inseticida
esta relacionada a ma qualidade do ingrediente afiou formulacéo inadequada. As falhas
operacionais abrangem erros de diluicAo do indaticfalhas nas aplicacbes bem como,

problemas com as maquinas de borrifacao.

Esta falta de capacitacdo dos agentes e a gratadwidade dos profissionais devido a
falta de incentivos, inexisténcia de planos deeday baixos salérios associados as dificuldades
diarias para a execucao das atividades desestinudagentes a permanecerem no cargo, o que
pode de fato comprometer todas as atividades dels@tas. O processo de descentralizacdo do
PCDCh tem sido responsavel por uma perda graddéveeconhecimento da importancia da
doenca e manutencdo dos indices entomoldgicososhaiolds 50 anos de trabalho, priorizando
outras endemias (VILLELAet al, 2005). Fato esse revelado pela existéncia detege

executando atividades de borrifagdo sem treinanméigo, como observado neste trabalho.
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De acordo com Portaria de n°. 1.399, do MinistdaoSaude de 15 de dezembro de
1999 e posteriormente, da Portaria de n°. 1.1Midistério da Saude de 15 de Julho de 2004,
cabe a GRS néo s6 a preparacdo dos agentes decsafid@ados pelo municipio a partir da
realizacdo de cursos de capacitacdo, como tambésupmkrvisdo e avaliagdo das acdes de
controle da endemia. Uma das dificuldades destensisé que embora a descentraliza¢éo se
justifigue em pressupostos tedricos, ndo existlicia deste controle em niveis municipais, o
que dificulta a transferéncia de encargos e o cinngoto continuado do programa. Tendo em
vista as informacdes obtidas nos questionarida pegece ndo ser a realidade vivenciada pelo
municipio de Coracao de Jesus, o0 que pode estaraoratendo a continuidade das acdes em

tal regido resultando na fragmentacado e pouca pvighde de trabalho.

Os resultados das campanhas de borrifacdo paratmleoda doenca Chagas em
regides de ocorréncia de sordidano Brasil apontam para indiscutivel persisténaatel
triatomineo no ambiente peridomiciliar apesar dasifacdes sucessivas de inseticidas na linha
do tempo. Esta “resisténcia” deve ser relacionaaspactos comportamentais deste triatomineo,
como sua prevaléncia em montes de lenha, galirhgieddis, etc., cujas superficies, permitindo
a permanéncia de exemplares livres do contato commesmos e capazes de se multiplicar
nestes ecotopos, ou mesmo, permitindo a sua reigéEs por exemplares de procedéncia
silvestre (DIOTAIUTI & PINTO, 1991). Deste modassciado ao controle quimico reforga-se

a necessidade do controle fisico, voltado a orggéiz deste peridomicilio.

Com o objetivo de se caracterizar as UD's dasittazs de interesse na tentativa de
identificar possiveis fatores isolados ou combisadpe pudessem estar associados aos
diferentes perfis de suscetibilidade a deltamewlrservados, questionarios foram aplicados em
100% das residéncias. A caracterizacdo dos mateuntdlizados na construgdo das UD's,
entendendo-se neste caso intra e peridomiciliotevessoltada a investigacdo de possiveis
diferencas que pudessem influenciar na penetrag@itsdticida nestas superficies bem como na
velocidade de degradacdo do mesmo, tais como padssialcalinidade, etc. A caracterizacao
dos anexos peridomiciliares teve como objetivo iaved complexidade do peridomicilio e
estado de conservacao e distancia deste ao inticiiore as matas de entorno, com vistas a
inferir sobre a abundancia de possiveis escondepgra os triatomineos e fluxo entre os

ambientes peridomésticos e silvestre.

A maior parte das residéncias apresentaram idadande construcdo de 1-10 anos
(43,2%) ou >21 anos (45,4%), com paredes em suipiaancia constituidas de adobe sem
tijolo (40,9%) e tijolo com reboco (38,6%). Os tadlos sdo em 98,9% de telhas de barro e o
piso, em sua maioria, revestido de ladrilho (458@eramica (36,4%). Em todas as localidades
verificou-se a criacdo de animais domésticos, cintapenas naquelas com maiorsRR

(Barriguda , Bom Jesus e Jatai I) foram detectattmadores que relataram uso de inseticidas
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piretréides e carbamatos com fins ao controle dggs em seus animais e até mesmo em suas
residéncias. Em ambos os casos foi relatado ndtreperidiciocidade para tal utilizagdo. A
agricultura de subsisténcia é comum em todas adidades ndo tendo sido relatados o uso
inseticidas com fins agricolas. De forma gergbeddomicilio se mostrou bastante complexo
com grande diversidade de ec6topos, constituidodifeventes materiais sendo em sua maioria
madeira. Na pratica estes ambientes representam iofiledade de reflgios para os

triatomineos frente a presenca do ativo quimico.

De acordo com a natureza das estruturas (porosidadéalinidade), percebe-se
diferentes mecanismos de penetracdo e absorcéosdtcida. Deste modo, em superficies
porosas o ativo quimico se deposita e parece paraividade mais rapidamente que em outras
superficies tais como placas de madeira e ceramigtislado a isso, ressalta-se que a pressédo
de inseticida pode ser diferente entre as locadsladariando inclusive entre os ambientes
domeésticos e peridomésticos (ROJAS DE AREAGI.,2003; 2004; GURTLERt al, 2004).

Referindo-se a Barriguda, foi observado o maior enande UD's com amontoados de
lenhas, com a maior propor¢cdo de galinheiros eigpaéndo estes mais distantes do
intradomicilio que as demais localidades e consdgueente mais proximas das matas no
entorno, permitindo um fluxo de insetos entre edsisambientes. Este fato pode ser agravado
pelo uso das matas limitrofes por alguns moradigeBarriguda com vistas a retirada de lenha
e madeira, permitindo o fluxo de insetos entresesétopos. As cercas de madeira sdo as mais
antigas. Neste contexto, ressalta-se que peridamsichais antigos puderam refletir um pior
estado de conservacdo e consequentemente maioneelhmres esconderijos para o0s
triatomineos de modo a possibililitar o contato cem suas sub-doses. Nossas observagées sao
concordantes com resultados observados por DIOTABRIT&I (1998), DIOTAIUTI & DIAS
(1988) e DIOTAIUTI & PINTO (1991).

A sobrevivéncia de triatomineos a borrifacdo camdira limitacdo desta técnica na
eliminacdo completa dos insetos peridomiciliares cAracteristicas do peridomicilio estudadas
nesta tese desmonstram a grande variedade de esd&gfstentes, correspondendo a um
namero infinito de esconderijos, nas quais foraseokadas a criacdo de inimero animais, tais
como: galinhas, porcos, cées, gatos, etc. A bo#&ifadesse peridomicilio é um trabalho
exaustivo para o qual o desempilhamento de todaterial ai acumulado é operacionalmente
impossivel de ser realizado pelo agente de cangpomsavel. Em consequéncia, um residuo de
barbeiros permanece apos a aplicagdo do insetiodando de montes de lenha que as vezes
atingem muitos metros cubicos, nos telhados daspai@m varios outros esconderijos quase
inacessiveis livres de contato com o ativo quireion em contato com subdoses favorecendo a

sua multiplicagdo nestes ecoétopos. Neste contextalta de cobertura ou descontinuidade de
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ciclos de borrifagdo também deve ser considerattmAlisso, o aporte de material externo
vindo do ambiente silvestre pode participar destonstrugdo populacional sendo que tal fluxo
pode ocorrer em ambas as direcdes: do ambientstglpara o peridomicilio e vice-versa. A
grande disponibilidade de alimento existente, r@ada principalmente por galinhas,
transforma o peridomicilio num lugar de exceléngara a manifestacdo de toda a valéncia
ecoldgica doT. sordida no que resulta ser essa a espécie de triatomfaéo capturada no
Brasil. As experiéncias de campo, tem revelado ajuecolonizacdo das casas tratadas, pode
perfeitamente fazer-se as custas das novas geragiiéndas de ovos de geracao anterior, ndo
afetadas pelo inseticida (DIOTAIUEL. al 1998).

Referindo-se a utilizacdo de inseticidas para wsrsglbs fins, verificou-se o uso de Pl e
CB para o controle de pragas em animais doméstipaga a protecdo do intradomicilio contra
insetos diversos. Ressalta-se neste contexto quiizacao de diversos tipos de inseticidas
com finalidades distintas, ocasionando uma prededselecdo sobre a populacdo triatominica
fora a programada pelo PCDCh, pode contribuir paragelecdo de individuos menos
suscetiveis. De acordo com a SES/MG, ndo existeego$icdo de programas de controle de

endemias na area de interesse.

PORCASIet. al., (2006) atribuiram a persisténcia @einfestansna regido do Gran
Chaco (Argentina) a interrupcdes nos programasdeae locais, mas frisando também a boa
adaptacdo destes triatomineos as caracteristidasranis da regido. GURTLERet. al.,
(2004) atribuiram a dificuldade de eliminacaoTdénfestanem areas do semi-arido do Chaco
tratadas, as altas densidades de infestacd@rasas estruturas peridomésticas constituidas
de material que pode ser refugio para os triatomsinaltas temperaturas, exposi¢do ao sol e
chuva, dosagens inapropriadas de inseticidas, reim e tempo de aplicacdo. Contexto

ambiental este muito semelhante ao observado tnabtdho.

Todo este cenario de sobrevivéncia de triatomineenos suscetiveis, atrelado a
dinamicidade do fluxo de insetos nos ambientegesiles, peridomésticos e domeésticos
reforcado pela alta capacidade de dispersadd.dsrdida podem subestimar os resultados

obtidos neste estudo.

Uma limitacdo deste trabalho foi que a avaliagsusbcetibilidade/resisténcia foi realizada
ao nivel de localidade e ndo de UD, considerangmode numero de ninfas | necessario a ser
utilizado nos ensaios biologicos partindo de umeagfo parental bastante reduzida. Deste
modo, ndo foi possivel investigar as caracteristidas casas, ponto a ponto, discernindo

diferencas fisicas e estruturais nos quais insetecetiveis e resistentes foram amostrados.

A utilizagdo de imagens de satélite junto a esédismpode ser uma ferramenta util no

conhecimento das modificagbes ambientais das decadiriores até o momento atual —
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periodo este de grandes alteragbes ambientaisremevdo cultivo de algoddo. Neste contexto,
podem ser investigados aspectos refrentes ao wsmpacao do solo, indice de cobertura
vegetal, proximidade e intercomunicagdo do ambisitestre com o domeéstico, bem como

isolamento geogréafico de algumas populacdes.

Com o objetivo de verificar alteracdes bioquimigas possam estar correlacionadas aos
diferentes perfis de suscetibilidade a deltametohaervados, foram desenvolvidos ensaios
bioguimicos voltados a quantificacdo de enzima®xifatativas. Para a realizacdo destes
ensaios por se tratar de uma metodologia aindgadronizada para barbeiros, considerou-se
pertinente redefinir alguns detalhes técnicos.dbsiervado ndo existir um padrdo de resposta
para insetos de geracdo e idades diferenciadasdmnpara o “n amostral” os resultados
revelaram a manutencdo de um perfil de respastegto da quantificacdo de OFM na qual se
observou uma grande diversidade. O ensaio para esstina especifica, aos moldes do
realizado neste trabalho, é bastante criticadoider@sido a mensuracéo indireta da atividade
enzimatica. Considerando-se esta ressalva apenas @BM, a partir demais ensaios

recomenda-se a execucao deste estudos com “r ideligiduos.

Dentre as problematicas que precisam ser repes)sddatacam-se: 1) o processo de
maceracao dos triatomineos aos moldes do realizeste trabalho, considerando a dificuldade
de trituracdo completa do inseto e 0 aquecimentocamastra em virtude do tempo de
manipulacao junto ao pistilo e consequente, degéadanzimatica; 2) a avaliagdo dos tempos
de incubacao das enzimas e consequente perforrdaadeituras e 3) o uso de insetos da LRS
como controle interno junto aos ensaios considerandificuldade de manutencao das colénias

ad infinitum

Outro ponto relevante a ser ressaltado éesalmecessidade de também se verificar se
h& resisténcia a outras classes de inseticidagipalmente aquelas que se sabe que foram
utilizadas, como os CB. Os mecanismos de resist&da revelados de maneira geral, cabendo
aos responsaveis pelos ensaios interpreta-losoeiados com as classes de inseticidas, sendo

mais facil caso ndo se encontre resisténcia malltipl

A andlise do percentil 99 referente a quantificaddatividade enzimatica relacionada
com detoxificacdo de inseticida das populacfesTdesordida revelou que todas elas
apresentaram alteracdo moderada na expressédoine &2HE, exceto Barriguda. As mesmas
quatro revelaram alteracdo moderada para OFM, sgueo em Jatai | foi observada grande
alteracdo. Nas analises das atividades-BST observou-se pequena alteracdo em Boa Vista,
moderada em Jatai | e Il e grande em Bom Jes@nahpa populacdo de Bom Jesus apresentou
alteracdo moderada papeEST. Nao foram observadas alteracdes para pnpaeESET em

nenhuma das popula¢des. Deste modo, foi feito ste e Kruskal Wallis, seguido de Dun's
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post tespara verificar alteragfes. Foi verificado qu@agulacdes de Boa Vista e Bom Jesus

e Jatai Il apresentaram alteragéo para pnpa-EQIaeto, que todas para beta-EST, inclusive

Barriguda. Todas estas alteracdes enzimdticas w@losey nos ensaios podem estar

correlacionadas ao uso de inseticidas pertencenteslas as classes como relatado nos
guestionarios para o controle de pragas nas csai@i@ésticas e demais insetos, bem como OP
e Pl junto as atividades do PCDCh.

Referindo-se a metodologia de analise porordei p99 verificou-se limitacdo desta
técnica por mascarar alteracdo enzimatica em algypuopulacdes, recomendando-se que ela
esteja atrelada outras analises estatisticas d® modssegurar a validade dos resultados.

Contudo, de anteméao deve-se considerar primeinoita¢do da LRS escolhida.

A andlise dos resultados obtidos neste projeto dstrau falta de correlagéo entre os
resultados dos ensaios biologicos e dos bioquimproblematica esta também enfrentada pela
rede MoReNAa nos estudos céedes aegyptiApesar disto, os dados indicam que alteracdo
na atividade de ALFA-EST e BETA-EST parecem coniripara uma menor suscetibilidade de
triatomineos a Pl e de ACE a CB. No entanto, natese aqui elementos suficientes para

apontar o grau de contribuicdo de cada uma delieascBes para o fenétipo de resisténcia.

As diferencas encontradas nos ensaios biologicasioguimicos podem estar
relacionadas a estrutura genética das populacdesstedidacomo observado pafa infestans
(MONTEIRO et al, 1999; MARCETet al 2008; PEREZ DE ROSAS®t al 2007; 2008,
PICCINALI et al., 2009). Pelas baixas razdes de resisténcia observasl alteracbes de
suscetibilidade podem ser devido a multiplos mesraos, isolados ou combinados, dentre os

quais se destacam o espessamento cuticular, 8iésrbpquimicas e comportamentais.

Ainda neste contexto, outro ponto a ser considesadefere a utilizagdo de um limitado
namero de substratos em tais ensaios enzimaticmsefa grande infinidade existente nos
insetos, atrelado ao fato das enzimas avaliadaamsenultifuncionais. Deste modo, ndo
necessariamente as alteragfes observadas se refenamtos relacionados com a resisténcia a
inseticidas, revelando falta de especificidade. &smo foi observado por SAAVEDRA-
RODRIGUESet al (2012) através da técnica do microarray utilizandh maior nimero de
substratos enziméticos em estudos émdes aegyptiDeste modo, acredita-se que os estudos
mais promissores voltados para esta linha de pEs@stejam em investigagdes no sitio-alvo

dos ativos quimicos e nas ferramentas de bioinfiicena

Apesar da distribuicdo focal dos triatomineos, amidnias geralmente compostas por
poucos individuos e longo ciclo evolutivo, fatoesses determinantes na variabilidade genética,
foi observado na andlise dos microssatélites unamdgr diversidade intrapopulacional. A

diversidade entre as populacdes foi moderada mdelanclusive possivel fluxo génico,
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independente dos tipos de agrupamentos. Em todapopslacdes foram identificados
haplétipos e alelos exclusivos. Pelos resultadtisiab é possivel inferir um possivel fluxo de
insetos entre as localidades de Jatai |, JagaBtla Vista. A populac6es de Barriguda e de Bom
Jesus se mostraram bastante diferenciadas dadsdem&ando um possivel isolamento
independente de ambas. Estudos com um maior nianeogtral e com imagens de satélite

seriam ferramentas Uteis no esclarecimento deststap

GIORDANO et al., (2005) sugerem o uso dos microssatélites comofamamenta Uit
no estudo de populacdes submetidas a diferentessdes com inseticida, contudo, o que
observamos foi que tal ferramenta ndo dicerniu lagies com diferentes perfis de
suscetibilidade. Observou-se grande diversidadétigansuportando a hipétese de que o rapido
crescimento da populacdo pode estar associadoolbmzacdo por insetos sobreviventes ao
tratamento com inseticida, sugerindo possiveisafato controle operacinal (MARCET et al.,
2006; PEREZ DE ROSAEt al, 2007; RICHER et al., 2007; PIZARRsD al.,2008).

Os marcadores moleculares utilizados foram deseshadtes da disponibilidade das
informacdes do genonmR@hodnius prolixuspor predicdo aleatéria. A analise de similaridade
destes marcadores com os dados disponiveis nestenggpodem revelar relagdo destes com
genes envolvidos com a resisténcia a inseticidatudo esta analise ndo ainda foi realizada.
Recomenda-se nos préximos estudos o desenho dd@stadores com base nas informagdes
deste banco de dados com fragmentos de DNA ligadgnes envolvidos com a resisténcia a

inseticida.

Os resultados aqui obtidos precisam, em definitsar, reavaliados em condi¢cbes de
campo para se compreender o real significado da@esade resisténcia observadas, nao
podendo ser transpostos para outras espécies atentimeos e nem outras populacdes
(OLIVEIRA FILHO 1999).
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* As analises dos bioensaios quantitativos reveld®&sn que variaram de 0,44 a 6,5. De
acordo com critério de categorizacao status da suscetibilidade/resisténcia proposto pela
OPAS (2005), apenas 1% das populacbes foi cleaddi como resistente a deltametrina
(TsCJB; RRq 6,50), enquanto que de acordo com critério dBREA & PICOLLO (2002),
este valor representa 55,5%. As definicbes dstésiia propostas por ZERBA & PICOLLO
(2002) e OPAS (2005) ndo se mostraram concadargvelando percentuais de resisténcia

distintos.

e Apesar da inexisténcia de informacdes mais comsegesobre o que realmente as razdes
de resisténcia significam em campo, até que osieens@ campo voltados a esta finalidade
sejam realizados, o indicativo de resisténcia aticigla utilizando critério preconizado pela
OPAS (2005), recomenda-se para 0 municipio de d@ata, que a SES/MG realize uma

avaliacdo das ac¢des de controle de campo.

* Os bhioensaios qualitativos revelaram um percendieaimortalidade a DD 1xQh que
variou de 43,3% a 100%, sendo 61,2% das populaci@ssificadas como resistentes a
deltametrina. Os resultados obtidos nos bioenspiaktativos e quantitativos ndo se mostraram

correspondentes.

e A padronizacdo dos ensaios bioquimicos revelouegties ensaios devem ser realizados
com insetos de mesma geracéo e idade consideraralingxisténcia de um padrédo Unico de
resposta que seja passivel de comparacdo. Refesgndo numero amostral, recomenda-se a
utilizacdo de no minimo de 45 insetos, consideramta possivel diversidade genética das
populacdes. A andlise dos ensaios bioquimicozaitlo somente o percentil 99 se mostrou
deficiente, justificando a necessidade de um testatistico em paralelo, a ser escolhido de

acordo com a distribuicdo dos dados.

« De forma geral, independente datus de suscetibilidade/resisténcia, foi observada
alteracdo na maioria das populacfes para todaszasas, exceto de GST. Nao foi observada

correlacdo entre as RR encontradas e os resuladestes bioquimicos.

» Na&o foi observada diferenga no padrédo das locagladm triatomineos classificados como
resistentes ou suscetiveis em relagdo a: condfitudp intradomicilio, tipo de ecotopos

peridomiciliares, a disponibilidade de escondsriguso de inseticidas pelo proprio morador.

e Verificou-se acompanhando no periodo amostrado.eralitas nos parametros
climatoldgicos (insolacéo, temperatura e pluviod&gJaem todo o municipio (p< 0,05). Este
fato pode contribuir para a degradacéo do insetidiel forma inconstante ao longo do tempo,
em um periodo diferente do planejado pelo gestspamsavel pela borrifacdo, expondo o

domicilio a possiveis reinfestagdes.
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« Dentre as localidades avalidas foi observado mimfastacdo e uso de inseticidas na

localidade de Barriguda, sendio sordida(94,5%) a espécie predominantemente coletada.

« Nao existe sobreposicdo de programas de controfegi@o. O municipio de Coracado de
Jesus conta atualmente com trés agentes de satide,pauco tempo de experiéncia
profissional, ndo treinados para as atividades ateféicdo que afirmaram ter trabalhado em

concordancia com as preconizagdes do MS.

* Os estudos com microssatélites revelaram umagiilzete genética média poci (r,) de
0,408. Foram identificados 75 haplétipos e 24 aladaclusivos. Desvios significativos do
equilibrio de Hardy-Weinberg foram observados r@veb déficit de heterozigosidade.
Independente da constituicdo dos grupos, a AMOVAeloel uma pequena variacao
interpopulacional e uma grande intrapopulacionanAlise do & possibilitou inferir sobre um
fluxo de insetos entre as localidades de Jafaitai 11, Boa Vista. As populacbes de Bom Jesus
e Barriguda se mostraram diferenciadas das denmaicando um possivel isolamento
independente.

« Os microssatélites se mostraram Uteis na caramtéioz da estrutura genética das
populacdes, contudo ndo se trata de uma ferramemetgossibilite dissernir populagdes com

statusde suscetibilidade diferenciado.

 De forma geral, o uso de inseticidas para divefsts possiveis falhas operacionais
principalmente devidas a falta de capacitacdo destas de saude, somados a uma degradacéao
irregular do inseticida determinada pelas condi@abientais, pode estar contribuindo para a
persisténcia da infestacdo na regido. A diversiddedeRR observada dentro da mesma
localidade, o fluxo genético observado nos ensaioieculares, a abundancia e diversidade de
esconderijos e os diferentes perfis biogquimicaeeinados justificam a necessidade de estudos
mais detalhados.
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Os resultados encontrados nos bioensaios parantfiz¢os brasileiros até o momento
ndo apontam a resisténcia a inseticida como umlgmab grave. Contudo, a deteccdo de
“alteracdo de suscetibilidade”, ainda que em peagiariveis, evidencia a necessidade de
implementagéo de estratégias de manejo de modesarpar a vida util dos produtos utilizados
na area domissanitaria e garantir todo o sucessordeole vetorial adquirido desde o inicio do
PCDCh.

Neste contexto, torna-se mais do que necessaripesfegoamento da vigilancia
entomoldgica dentro da estrutura do SUS contemplasdnuances sociais, ambientais e eco-
epidemioldgicas da saude. Somado a isto ressali@rshém a necessidade da avaliacdo das
atividades técnicas, operacionais e de gestao wdasitas em relacdo as normas técnicas ja

definidas por parte dos municipios que fazem orotantos triatomineos.

Vérias perguntas e questionamentos existem noajuefere ao estabelecimento de uma
rotina de monitoramento de suscetibilidade/rests®¢am laboratorio, revelando real demanda
do desenvolvimento de técnicas e politicas a sassumidas pelas gestdes e politicos deste

pais.

Para tal faz-se necessaria e prioritaria a red@zde ensaios de laboratério e de campo
de forma simultdnea e complementar, de modo a pieramna correlagdo entre ambos e o
consequente entendimento da relagéo existenteedare da compreensao do que é resistente e
do que é suscetivel. Identificar as particularigatixicologicas, bioquimicas e genéticas de
cada populacdo “resistente” tem relacdo direta @ordtimo manejo da resisténcia e o
monitoramento do controle que permitird: 1) conhesefatores operacionais e biolégicos que
possibilitam o desenvolvimento da resisténcia edeqaopulacdo, 2) elaborar estratégias de
manejo da resisténcia especifica de cada focotddtee 3) proceder em momento oportuno
para a manutencgédo dos indices entomologicos etdstatualmente adquirido as custas de anos

de esfor¢os dos funcionarios e gestores do PCDCh.

Com a realizacéo deste projeto, a FIOCRUZ ampBawpapel no a&mbito do Sistema
Nacional de Vigilancia em Saude e contribui para unelhor efetividade das acdes de controle

de uma importante doencga no contexto epidemioldagicpais.
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ANEXO 1. Relatos na literatura de resisténcis&ridéomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sPL RR RR: | RRy Referéncia

LRS/CIPEIN deltametrina 0,1 (0,12 - 0,15) - @anoet al, 2010

T. infestans Argentina Salta/Salvador Mazza deltametrina 312191 84,7) 133,1 - - Germamo al.,2010
Salta/Banda Sur deltametrina 5,1 (3,07 - 8,70) 39 - - Germaneet al.,2010

Salta/Corralito deltametrina 0,02 (0,01 - 0,03) 10 - - Germanet al.,2010

Salta/San Carlos deltametrina 1,1(0,51-2,54) 4 8 - - Germanet al.,2010

Catamarca/Palo Blanco deltametrina 0,6 (0,089)0, 4.5 - - Germanet al.,2010

Santiago del Estero/Capital deltametrina 0,576,2,80) 3,8 - - Germargt al.,2010

Santiago del Estero/La Noria deltametrina 0,0a20 0,05) 0,3 - - Germarst al.,2010

Chaco/Taco Pozo deltametrina 0,5 (0,22 - 0,80) 7 3, - - Germanet al.,2010

Santa Fé/El Nocherco deltametrina 0,1(0,114)0,1 0,9 - - Germanet al.,2010

Bolivia Tarija/T.Nuevas deltametrina 70,1 (26,683240,21) 541,6 - - Germamd al.,2010

Tarija/V.ElI Carmen deltametrina 56,7 (24,47 - 353 438 - - Germanet al.,2010

Tarija/El Palmar deltametrina 33,2 (23,40 - 53,80 299,8 - - Germanet al.,2010

Tarija/Villamonte deltametrina 32,0 (16,45 - 1%, 274,4 - - Germanet al.,2010

Paraguai Boqueron/Jerico deltametrina 0,5 (0,059)1 3,7 - - Germanet al.,2010

T.infestans LRS/CIPEIN fipronil 2,1(1,28 - 3,46) - - - Germaabal, 2010
Argentina Salta/Salvador Mazza fipronil 4,9 (3,7361) 1,9 - - Germanet al.,2010

Salta/Banda Sur fipronil 6,2 (4,36 - 8,98) 3 Germancet al.,2010

Salta/San Carlos fipronil 4,9 (2,34 -12,99) 2,2 - - Germaneet al.,2010

Salta/Corralito fipronil 2,3(0,36 - 7,52) 1,09 - - Germaneet al.,2010

Santiago del Estero/Capital fipronil 4,5 (2,3,90) 2 - - Germanet al.,2010

Bolivia Tarija/ T. Nuevas fipronil 0,4 (0,20 - 0)60 0,19 - - Germanet al.,2010

Tarija/ V. El Carmen fipronil 205,9 (148,0 — 26y, 92,7 - - Germanet al.,2010

Tarija/El Palmar fipronil 123,1 (50,7 - 215,3) 55 - - Germanet al.,2010
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Cont. ANEXO 1.

Relatos na literatura de resist&de triatomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sPL RR RR: | RRy Referéncia
LRS/CIPEIN deltametrina 0,13 (0,12 - 0,15) - Toloza et al., 2008
T. infestans Argentina Salvador Mazza deltametrina 31,1 (189,7) 133,1 - - Tolozaet al.,2008
Bolivia Mataral deltametrina 2,25 (0,28 - 4,80) 3, - - Tolozaet al.,2008
Sucre deltametrina 4,05 (2,24 - 6,15) 31,27 - - Tolozaet al.,2008
Yacuiba deltametrina 28,42 (18,30 - 53,77) 154.4 - - Tolozaet al.,2008
LRS/CIPEIN lambda-cialotrina 0,11 (0,09 - 0,56) -l - - Tolozaet al.,2008
T. infestans Argentina Salvador Mazza lambda-cialotrina 19,6 (58,8) 106,2 - - Tolozet al.,2008
Bolivia Mataral lambda-cialotrina 0,53 (0,43 - 064 29 - - Tolozeet al.,2008
Sucre lambda-cialotrina 0,51 (0,38 - 0,65) 2,8 - Tolozaet al.,2008
LRS/CIPEIN fipronil 2,12 (1,28 - 3,46) - - - Tolozaet al, 2008
T. infestans Argentina Salvador Mazza fipronil 4,96 (3,25 - 5,61 1,9 - - Tolozeet al.,2008
Bolivia Mataral fipronil 859,8 (675,8 - 1099,6) 368 - - Tolozaet al.,2008
Sucre fipronil 1301,2 (968,5 - 1959,3) 5855 - - Tolozaet al.,2008
LRS/CIPEIN fenitrotion 21,6 (5,3-67,9) - - - Tolozaet al.,2008
T. infestans Argentina Salvador Mazza fenitrotion 23,4 (19,98 1,39 - - Tolozeat al.,2008
Bolivia Mataral fenitrotion 15,32 (9,6 - 22,0) 0,72 - - Tolozaet al.,2008
Sucre fenitrotion 21,89 (19,5 - 24,4) 1,08 Iokaet al.,2008
LRS/CIPEIN deltametrina 0,999 (0,072 - 0,137) - - - Gonzales Audinet al.,2004
T. infestans Argentina Catamarca deltametrina 0,266 (0,1818%),3 2,679 - - Gonzales Audinet al.,2004
Mendonza deltametrina 0,375 (0,180 - 0,773) 3,771- - Gonzales Audinet al.,2004
San Luis deltametrina 0,199 (0,141 - 0,269) 2,000 - - Gonzales Audinet al.,2004
Salta deltametrina 0,784 (0,553 - 1,077) 7,891 - - Gonzales Audinet al.,2004
LRS/CIPEIN deltametrina 0,13 (0,12 -0,15) - - - Picolloet al.,2005
T. infestans Argentina Salta/El Choro deltametrina 12,8 (111@,9) 99,0 - - Picollet al, 2005
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Cont. ANEXO 1. Relatos na literatura de resistde triatomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sOL RR RRy | RRy Referéncia
T. infestans Argentina Salta/La Toma deltametrina 11,3 (6,1,3p3 86,9 - - Picolloet al, 2005
Salta/El Sauzal deltametrina 6,5(2,3-19,4) 50,5 - - Picolloet al, 2005
Salta/Salvador Mazza deltametrina 31,1 (12,97)84, 133,1 - - Picolloet al, 2005
T. infestans Argentina LRS/CIPEIN betacipermetrina 0,24 (0,11 - 0,55) 4 - - Picolloet al, 2005
Salta/El Choro betacipermetrina 106,5 (73,6 -9p4, 451,2 - - Picolloet al, 2005
Salta/La Toma betacipermetrina 63,7 (46,9 - 88,5) | 270,1 - - Picolloet al, 2005
Salta/El Sauzal betacipermetrina 62,2 (35,2 ;218 263,5 - - Picolloet al, 2005
Salta/Salvador Mazza betacipermetrina 72,8 (68721) 308,4| - - Picolloet al, 2005
LRS/CIPEIN beta ciflutrina 0,46 (0,09 - 1,26) - - - Picolloet al, 2005
T. infestans Argentina Salta/El Choro beta ciflutrina 27,1 (7.80,7) 171,7 - - Picolloet al, 2005
Salta/La Toma beta ciflutrina 23,4 (11,9 - 43,5) 148,4 - - Picolloet al, 2005
Salta/El Sauzal beta ciflutrina 9,5(5,4-16,4) 60,3 - - Picollcet al, 2005
Salta/Salvador Mazza beta ciflutrina 105,1 (4362,2) 667,6| - - Picolloet al, 2005
LRS/CIPEIN lambda-cialotrina 0,11 (0,09 - 0,56) - - - Picolloet al, 2005
T. infestans Argentina Salta/El Choro lambda-cialotrina 53,3,125123,9) 288,7| - - Picolloet al, 2005
Salta/La Toma lambda-cialotrina 26,2 (9,3-75,7) 141,7 - - Picolloet al, 2005
Salta/El Sauzal lambda-cialotrina 11,9 (2,9 655, 64,5 - - Picollet al, 2005
Salta/Salvador Mazza lambda-cialotrina 19,6 {&8,8) 106,2| - - Picolloet al, 2005
LRS/CIPEIN fenitrotion 21,6 (5,3-67,9) - - - Picolloet al, 2005
T. infestans Argentina Salta/El Choro fenitrotion 27,0 (1,8 %9 1,29 - - Picolle@t al, 2005
Salta/La Toma fenitrotion 25,7 (21,9 - 30,2) 1,54 - - Picolloet al, 2005
Salta/El Sauzal fenitrotion 36,1(31,8-41,1) 781, - - Picolloet al, 2005
Salta/Salvador Mazza fenitrotion 23,4 (19,8 827, 1,39 - - Picollet al, 2005
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Cont. ANEXO 1.

Relatos na literatura de resisi@ule triatomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sPL RR RR; | RRy Referéncia
LRS/CIPEIN deltametrina 0,10 (0,06 - 0,16) - - Vassena & Picollo, 2003
T. infestans Argentina San Juan deltametrina 0,18 (0,14 - 0,24) 1,8 - - Vassena & Picollo, 2003
Mendonza deltametrina 0,38 (0,20 - 0,66) 3,8 Vassena & Picollo, 2003
Catamarca deltametrina 0,26 (0,14 - 0,52) - - Vassena & Picollo, 2003
Salta deltametrina 0,85 (0,13 - 5,54) 5,6 - - séas & Picollo, 2003
San Luis deltametrina 0,30 (0,24 - 0,34) 3 - s&éma & Picollo, 2003
LRS/CIPEIN deltametrina 0,010 (0,007 - 0,016) -l - - Vassena & Picollo, 2003
R. prolixus Venezuela Carabobo deltametrina 0,114 (0,070 09,17 11,4 - - Vassena & Picollo, 2003
R. prolixus Venezuela Trujillo deltametrina 0,034 (0,025 48D 3,4 - - Vassena & Picollo, 2003
T. dimidiata Colombia Santander/San Joaquin - NI deltametrina 44 0,38 - 0,51) - - - Reyes al.,2007
Santander/San Joaquin - NI betacipermetring @489 - 0,52) - - - Reyest al., 2007
Santander/San Joaquin - NI fenitrotion 16,4525 17,64) - - - Reyest al., 2007
Santander/San Joaquin - NV deltametrina 51®79,49 - 406,23) - - - Reyes al., 2007
Santander/San Joaquin - NV betacipermetring ,5623.322,36 - 1894,34) - -1 - Reyeset al., 2007
Santander/San Joaquin - NV fenitrotion 838,®1(36 - 887,51) - - - Reyes al.,2007
T. maculata Colombia Santander/San José de Miranda - NI deltametrina 0,07 (0,05 - 0,09) - - - Reyeset al., 2007
Santander/San José de Miranda - NI betacipermetrina 0,05 (0,05 - 0,07) - Resfeal., 2007
Santander/San José de Miranda - NI fenitrotion 4,12 (3,56 - 4,78) - - - Reyesal.,2007
T. infestans Bolivia LRS/CIPEIN CIPEIN 0,24 (0,22 - 0,26) - - - Lardeuxet d., 2010
Chuquisaca/Barrio Itaty deltametrina 67,33 (493R83) - 277| 735 Lardewet al, 2010
Chuquisaca/lcla deltametrina 1,69 (1,35 - 2,00) + 6,9 - Lardewet al, 2010
Chuquisaca / Jatum Cka Cka deltametrina 1,28 (01955) - 5,2 - Lardeuet al, 2010
Chuquisaca/ Corso deltametrina 1,44 (1,30 - 1,57) - 5,9 - Lardewet al, 2010
Chuquisaca/ El Chaco deltametrina 2,04 (1,732)2, - 8,5 - Lardeuet al, 2010
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Cont. ANEXO 1. Relatos na literatura de resis&de triatomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sOL RR RR; | RRy Referéncia
T. infestans Bolivia Chuquisaca/ Machareti deltametrina 8,0274 11,17) - 33 - Lardewst al, 2010
Chuquisaca/ Rodeo Porvenir deltametrina 2,65 (2303) - 11 - Lardeugt al, 2010
Chuquisaca/ Pajcha deltametrina 5,08 (4,25 - 6,37) - 21 - Lardeuwset al, 2010
Chuquisaca/ Sotomayor deltametrina 3,32 (2,005)4, - 14 - Lardeuxet al, 2010
Chuquisaca/ Tambo Ackachilla deltametrina 1,264%,1,47) - 5 - Lardeuet al., 2010
Chuquisaca/ Tambo Atajo deltametrina 1,30 (1,064) - 5 - Lardeuet al, 2010
Chuquisaca/ Tentami deltametrina 78,44 (61,783,83) - 323 936 Lardewst al, 2010
Chuquisaca/Tiguipa Estacion (intra) deltametrina 55,98 (34,78 - 90,43) 230 - Lardeual, 2010
Chuquisaca/Tiguipa Estacion (peri) deltametrina 34,47 (27,13 - 43,43) - 142 307 Lardeuet al, 2010
Chuquisaca/ Tihuacana deltametrina 3,27 (2,187)4, - 13 - Lardeuwet al, 2010
Cochabamba/ Mataral deltametrina 3,35 (2,88 -)3,78 - 14 - Lardeuwset al, 2010
La Paz/ Colopampa deltametrina 2,31(1,84-2,73) - 9,5 - Lardewet al, 2010
La Paz/ Parani deltametrina 0,91 (0,80 - 1,04) 7 3 - Lardewet al, 2010
Tarija/ Estacion Caiza deltametrina 49,46 (39,60,06) - 204 924 Lardeurt al, 2010
Tarija/Quinchao deltametrina 31,70 (21,19 - 54,45 - 131 530 Lardeurt al, 2010
Tarija/ Saladito deltametrina 23,34 (16,72 - 35,51 - 96 274 Lardeuxt al, 2010
Tarija/ San Antonio deltametrina 76,37 (62,4%,99) - 315 1157 Lardewst al, 2010
Tarija/San Francisco del Inti deltametrina 7451 - 10,69) - 30 189 Lardeex al, 2010
Tarija/Sausal deltametrina 119,12 (87,00 - 189,04 - 491 1170 Lardeurt al, 2010
Tarija/ Terra Nuevas deltametrina 35,82 (30,32,09) - 148 - Lardeugt al, 2010
Tarija/Villa El Carmen deltametrina 52,00 (41;34,00) - 214 - Lardeust al, 2010
Tarija/Yuchan deltametrina 8,10 (6,73 - 9,57) 3 3 405 Lardeuwet al, 2010
LRS/CIPEIN CIPEIN 11,15 (10,41 - 11,93) - - Landest al, 2010
La Paz/Los Sotos bendiocarb 17,67 (15,86 —19,70) - 1,6 - Lardewet al, 2010
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Cont. ANEXO 1. Relatos na literatura de resis&de triatomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sPL RR RR; | RRy Referéncia
T. infestans Bolivia Tarija/Barrial bendiocarb 19,56 (18,56 -@6) - 1,8 - Lardeuxt al, 2010
Tarija/ Barrety Chaco bendiocarb 15,18 (12,56,0Qy - 1,4 - Lardeuet al, 2010
Tarija/ Estacion Caiza bendiocarb 17,73 (16,58,83) - 1,6 - Lardeurt al, 2010
Tarija/San Francisco del Inti bendiocarb 18,8648,41,32) - 1,7 3,1 Lardewt al., 2010
Tarija/T.Nuevas bendiocarb 20,82 (18,48 - 23,46) - 1,7 2,5 Lardeuxt al, 2010
Tarija/Villa Primavera bendiocarb 20,70 (19,22;1B) - 1,8 - Lardeurt al, 2010
Tarija/Yuchan bendiocarb 16,52 (14,30 - 19,00) 1,5 2,1 Lardewet al, 2010
Tarija/ La Grampa malation 38,81 (33,62 - 45,85) 2,2 3,4 Lardeuxt al, 2010
Tarija/ Laime malation 31,14 (28,47 - 35,13) - 1, - Lardeuxet al, 2010
Tarija/Yuchan malation 26,67 (26,09 - 27,29) : 1 - Lardeuxet al, 2010
T. brasiliensis Brasil LRS/CIPEIN CIPEIN 0,19 (0,16 - 0,23) - - - Sonodeet al, 2010
Taua/ Cachoeira do Julio (Intra) deltametring 3829 - 0,38) 1,74 - - Sonoeééaal., 2010
Taud/ C. das Pedrosas (Intra) deltametrina @23 ( 0,26) 1,16 - - Sonod al., 2010
Taua/ Dormideira (Intra) deltametrina 0,34 (0,2739) 1,79 - - Sonodeet al, 2010
Tauéa/Mutuca (Intra) deltametrina 0,30 (0,26 - 9,39 1,58 - - Sonodat al., 2010
Taud/ C. das Pedrosas (Peri) deltametrina 0,20 (10,30) 1,26 - - Sonodeet al, 2010
Taua/M. Nova do Tomas (Peri) deltametrinal 0,3370,0,44) 1,74 - - Sonods al, 2010
Taua/C. das Pedrosas (Silvestre) deltametrina 0,19 (0,17 - 0,22) 1,00 - Sonetal, 2010
T. infestans Argentina LRS/CIPEIN deltametrina 0,13 (0,12 - 0,15) - - - Santo Orihuelat al, 2008
Salta/El Choro deltametrina 12,80 (11,00 - 14,86) 99 - - Santo Orihuelat al, 2008
Salta/La Toma deltametrina 11,27 (6,06 - 23,30) ,98p - - Santo Orihuelt al, 2008
Salta/El Sauzal deltametrina 6,54 (2,26 - 19,39) 50,5 - - Santo Orihuelat al.,2008
La Rioja/ C. Esquinas deltametrina 1,83 (1,013) 3 14,09 - - Santo Orihuelt al, 2008
La Rioja/ San Antonio deltametrina 2,79 (1,531:69 21,09 - - Santo Orihuelet al.,2008
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Cont. ANEXO 1.

Relatos na literatura de resist&de triatomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sPL RR RR: | RRy Referéncia
T. infestans Bolivia Yacuiba deltametrina 28,42 (18,30 - 53,77)154,4 - - Santo Orihuelat al, 2008
LRS/CIPEIN fenitrotion 21,60 (5,3 - 67,93) - - - Santo Orihuel&t al., 2008
Salta/El Choro fenitrotion 26,97 (1,81 -69,33) ,24 - - Santo Orihuelat al, 2008
Argentina Salta/La Toma fenitrotion 25,72 (21,88;24) 1,54 - - Santo Orihuelt al, 2008
Salta/El Sauzal fenitrotion 36,11 (31,76 - 41,06) 1,78 - - Santo Orihuelat al, 2008
La Rioja/ C. Esquinas fenitrotion 4,02 (1,08 ;14) 0,19 - - Santo Orihuelat al, 2008
La Rioja/ San Antonio fenitrotion 3,69 (2,305,988) 0,17 - - Santo Orihuelat al, 2008
Bolivia Yacuiba fenitrotion 17,03 (12,82 - 22,05) ,79 - - Santo Orihuelat al, 2008
LRS/CIPEIN fipronil 2,12 (1,28 - 3.46) - - - Santo Orihuelat al, 2008
Salta/El Choro fipronil 4,02 (2,84 - 5,68) 1,88 - Santo Orihuelat al, 2008
Salta/La Toma fipronil 3,44 (2,46 - 4,80) 1,40 - Santo Orihuelt al, 2008
Argentina Salta/El Sauzal fipronil 4,27 (3,25 -B,6 1,80 - - Santo Orihuelat al, 2008
La Rioja/ C. Esquinas fipronil 2,57(1,84-2,89)| 1,16 - - Santo Orihuelat al, 2008
La Rioja/ San Antonio fipronil 0,54 (0,42 -061) | 0,22 - - Santo Orihuelat al, 2008
Bolivia Yacuiba fipronil 3,31 (1,33-8,22) 1,46 - Santo Orihuel&t al, 2008
LRS/CIPEIN bendiocarb 1,45 (1,16 - 1,77) - - Santo Orihuelat al, 2008
Salta/El Choro bendiocarb 1,16 (0,44 - 3,01) 0,67 - - Santo Orihuelat al, 2008
Salta/La Toma bendiocarb 1,71 (1,45 - 2,03 1/03 - - Santo Orihuelat al, 2008
Argentina Salta/El Sauzal bendiocarb 1,16 (0,9%91 0,50 - - Santo Orihuel&t al, 2008
T. infestans Argentina La Rioja/ C. Esquinas bendiocarb 0,5960,0,75) 0,45 - - Santo Orihuelat al, 2008
La Rioja/ San Antonio bendiocarb 1,66 (1,42-),96| 1,02 - - Santo Orihuelt al, 2008
Bolivia Yacuiba bendiocarb 1,60 (1,35-1,89) 1,02 - - Santo Orihuel&t al, 2008
T. infestans Argentina Santiago del Estero - NI betacipermetrina 0,4 (0,3-0,7) - - - Zerbaet al., 1997
Santiago del Estero - NV betacipermetrina 290 (1880) - - - Zerbaet al, 1997
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Cont. ANEXO 1.

Relatos na literatura de resist&de triatomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sOL RR RR¢ | RRy Referéncia
T. infestans Argentina Santiago del Estero - Adulto betacipermat 47 (33 - 76) - - - Zerbaet al., 1997
Santiago del Estero - NI deltametrina 1,3(0,8)1 - - - Zerbaet al, 1997
Santiago del Estero - NV deltametrina 550 (3100)9 - - - Zerbaet al, 1997
Santiago del Estero - Adulto deltametrina 30 (35)- - - - Zerbaet al, 1997
T. infestans Brasil LRS/CIPEIN deltametrina 0,10 (0,06 - 0,16) - - - Vassenat al, 2000
Rio Grande do Sul deltametrina 0,70 (0,52 - 1,04) 7 - - Vassenat al, 2000
LRS/CIPEIN betacipermetrina 0,26 (0,20 - 0,34) - - - Vassenat al, 2000
Rio Grande do Sul betacipermetring 0,24 (0,1820 0,92 - - Vassenat al, 2000
LRS/CIPEIN beta ciflutrina 0,10 (0,04 0 0,22) - - Vassenat al, 2000
Rio Grande do Sul beta ciflutrina 0,36 (0,24 49,5 3,6 - - Vassenat al, 2000
LRS/CIPEIN lambdacialotrina 0,16 (0,06 - 0,26) - - - Vassenat al, 2000
Rio Grande do Sul lambdacialotrinal 0,28 (0,1%62), 1,75 - - Vassenat al, 2000
LRS/CIPEIN cipermetrina 0,40 (0,08 - 0,68) - - - Vassenat al, 2000
Rio Grande do Sul cipermetrina 1,34(0,98-1,82) | 3,35 - - Vassenat al, 2000
R. prolixus Venezuela LRS/CIPEIN deltametrina 0.010 (0,007 - 0,016) - - - Vassenat al, 2000
Carabobo deltametrina 0,114 (0,070 - 0,170 114 - - Vassenat al, 2000
LRS/CIPEIN betacipermetrina 0,036 (0,025 0 0,054 - - Vassenet al, 2000
Carabobo betacipermetrina 0,286 (0,0153 - 0,68B) 7,9 - - Vassenat al, 2000
LRS/CIPEIN beta ciflutrina 0,021 (0,004 - 0,081) - - - Vassenat al, 2000
Carabobo beta ciflutrina 0,142 (0,093 - 0,215 8 6 - - Vassenat al, 2000
LRS/CIPEIN lambdacialotrina 0,020 (0,011 - 0,029) - - - Vassenat al, 2000
Carabobo lambdacialotrina 0,091 (0,052 - 0,274 5 4 - - Vassenat al, 2000
R. prolixus Venezuela LRS/CIPEIN cipermetrina 0,080 (0,050 - 0,130) - - - Vassenat al, 2000
Carabobo cipermetrina 0,990 (0,570 - 1,710 12,4 - - Vassenat al, 2000
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Cont. ANEXO 1. Relatos na literatura de resistde triatomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sOL RR RR¢ | RRy Referéncia
R. prolixus Venezuela LRS/CIPEIN dieldrin 8,47 (5,77 - 12,07) - - - Vassenat al, 2000
Carabobo dieldrin 23,34 (20,09 - 29,37) 3 - - Vassenat al, 2000
T. infestans Bolivia LRS/CIPEIN deltametrina 0,13 (0,11 - 0,15) - - - Roca Azevedet al, 2011
Cochabamba/ Alquile/ Mataral - D deltametrina 2228 - 4,80) 17,38, - Roca Azevedet al, 2011
Cochabamba/Alquile/Mataral - S deltametrina 1®83 - 3,34) 11,90 - - Roca Azevedet al, 2011
Potosi/ Toro Toro/ Kirus Mayu - S deltametrina 9%)(0,49 - 1,66) 7,35 - - Roca Azevedet al, 2011
Cochabamba/ 20 de Outubro - S deltametrina 08B 1,84) 6,80 - - Roca Azevedet al, 2011
Cochabamba/ Omereque/ llicuni - S deltametrina 250,14 - 0,39) 1,92 - - Roca Azevedet al, 2011
LRS/CIPEIN fipronil 20(1,6-3.2) - - - Roca Azevedet al.,2011
Cochabamba/ Alquile/ Mataral D fipronil 296,0 (1B - 414,8) 139,2 - - Roca Azevedet al, 2011
Cochabamba/Alquile/Mataral S fipronil 49,8 (10,256,0) 23,4 - - Roca Azevedet al, 2011
Potosi/ Toro Toro/ Kirus Mayu - S fipronil 96,8820 - 332,0) 45,6 - - Roca Azevedet al, 2011
Cochabamba/ 20 de Outubro - S fipronil 1,0 (@3 0,5 - - Roca Azevedet al, 2011
Cochabamba/ Omereque/ llicuni - S fipronil 11,%(817,0) 55 - - Roca Azevedet al, 2011
T. infestans Argentina LRS/CIPEIN deltametrina 0,1(0,1-0,3) - - Sfaraet al, 2006
El Choro deltametrina >1,400 99, - - Sfaraet al.,2006
La Toma deltametrina >1,400 86,9 - - Sfaraet al.,2006
LRS/CIPEIN lambdacialotrina 0,3(0,2-0,3) - - Sfaraet al, 2006
El Choro lambdacialotrina 23,2 (17,0-32,9) 288,7 - - Sfaraet al.,2006
La Toma lambdacialotrina 14,4 14117 - - Sfaraet d., 2006
LRS/CIPEIN tetametrina 270 (133,6 - 404,9) - - Sfaraet al, 2006
El Choro tetametrina > 1,400 >52 - - Sfaraet al, 2006
La Toma tetametrina > 1,400 >5p - - Sfaraet al.,2006
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Cont. ANEXO 1. Relatos na literatura de resistde triatomineos a inseticida.

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sOL RR RR; | RRys Referéncia
T. sordida Brasil LRS - Uberaba/ MG deltametrina 0,0654 (0,0528 803) - - - Pessoa, 2008
Monjolos / Fazenda Cip6 deltametrina 0,1731309 — 0,2254) - 2,6 3,8 Pessoa, 2008
Monjolos / P. Tamboril deltametrina 0,2991 (0,2510,3689) - 4,6 4,7 Pessoa, 2008
Presidente Juscelino/ S. Mandioca deltametrina 609,30,2984 — 0,4385) 5,5 5,4 Pessoa, 2008
Buenépolis/ P. Cerrado deltametrina 0,3609 (0,2984385) - 3,6 4,0 Pessoa, 2008
Monte Azul / F. Brejinho deltametrina 0,2188 (A174- 0,2784) - 3,3 3,7 Pessoa, 2008
Monte Azul / F. Tabuas deltametrina 0,2279 (0,204832546) - 35 1,8 Pessoa, 2008
Coracéo de Jesus/ F. Jatoba deltametrina 0,262200— 0,3367) - 4,0 4,1 Pessoa, 2008
Coragéo de Jesus/ F. Jat. Cima deltametrina 0,@36927 — 0,2926) - 3,6 44 Pessoa, 2008
Coragdo de Jesus/ F. Jatai deltametring 0,19059® - 0,2491) - 2,9 4,2 Pessoa, 2008
Coracao de Jesus/ F. Domingada deltametring 0,@68372 — 0,4563) - 5,4 5,2 Pessoa, 2008
Coracéo de Jesus/ F. Barriguda deltametring 0,M13814 — 0,5252) - 6,5 5,0 Pessoa, 2008
Bocaiuva/ F. Félix deltametrina 0,2908 (0,238534026) - 4,4 3,9 Pessoa, 2008
Bocaiuva/ F. Félix | deltametrina 0,4034 (0,3228,4975) - 6,2 6,2 Pessoa, 2008
Bocaiuva/ F. Chaves deltametrina 0,3814 (0,33aR1543) - 5,8 3,9 Pessoa, 2008
Panstongylus
megistus Brasil LRS - Sento Sé/ Pov. Quixada deltametring 1,05(0,9,11) - 1,00 1,00 Obara, 2010
Serrandpolis do Iguagu deltametrina 2,01 (1,9013)2 - 1,97 1,19 Obara, 2010
T. brasiliensis Brasil LRS — Umari/CE deltametrina 0,68 (0,64 — 0,73) 001/ 1,00 Obara, 2010
Itaporanga/ F. Vaca Morta/ deltametrina 0,68 (3;@478) - 1,00| 1,27 Obara, 2010
Mae d"Agua/ F. Cacimba de Pedra deltametrina @385 - 0,90) - 1,21 1,68 Obara, 2010
Monteiro/ F. Olho d'Agua das Dores deltametring 820,76 — 0,88) - 1,20 1,18 Obara, 2010
Piancé/ S. Junco de Cima deltametrinag 0,81 (0693) - 1,19| 1,85 Obara, 2010
Santa Cruz / S. Goiabeira deltametrina 0,97 (8,8D4) - 1,41 1,80 Obara, 2010
Sao Francisco/ S. Sao Luiz deltametrinag 0,74 (8,699) - 1,09| 1,03 Obara, 2010
Sao José das Espinharas/ F. Laranjeirds deltaaetri 0,73 (0,67 — 0,78) - 1,06 1,02 Obara, 2010
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Cont. ANEXO 1. Relatos na literatura de resistde triatomineos a inseticida

Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sOL RR RR; | RRys Referéncia
T. brasiliensis Brasil Lagoa Grande/ F. Morada Nova deltametrina 1010,99 — 1,22) - 1,61 2,1 Obara, 2010
Petrolina/ F. Lagoas e Pov. Capim deltametrina 9 (0771 - 0,86) - 1,1 1.6 Obara, 2010
Salgueiro/ S. Santana e Quixabeiras deltametrina ,77 (0,69 —0,84) - 1,13 1,5 Obara, 2010
Serra Talhada/ F. Jardim e Nova deltametrina 00BB7 — 0,95) - 1,25 1,61 Obara, 2010
Oeiras/ S. Pau de Chapada deltametrina 1,12 €11023) - 1,66 2,85 Obara, 2010
Oeiras/ S. Tabocas deltametrina 1,20 (1,08 — 1,32 - 1,75 | 2,88 Obara, 2010
Oeiras/ S. Formosa Il deltametrina 1,33 (1,2046X1, - 1,94| 3,43 Obara, 2010
Oeiras/ S. Sapé deltametrina 1,48 (1,38 —1,61) -2,17 | 2,61 Obara, 2010
Caico/ S. Pedra do Sino e F. Laginha deltametrinp 0,85 (0,76 — 0,93) - 124 17 Obara, 2010
T. sordida Brasil LRS/ Cordeiros deltametrina 0,58 (0,54 — 0,63) 001, 1,00 Obara, 2010
Cafarnaum/ Pov. Boa Vista do Canal deltametrina 77 ®,72 - 0,83) - 1,32 1.3 Obara, 2010
Carinhanha/ F. Micaela deltametrina 0,81 (0,748¥0 - 1,38 1,71 Obara, 2010
Malhada/ F. Serra do Jodo Alves deltametrina 0438 —1,58) - 2,49 3,41 Obara, 2010
Mucugé/ F. Bonfim e Lage deltametrina 1,59 (1,4474) - 2,71| 3,40 Obara, 2010
Nova Redencéo/ F. Alto Verde deltametrina] 0,88(Q6; 0,93) - 1,48 1,71 Obara, 2010
Palmeiras/ F. Rio Preto e P. Pecuéaria deltametrina 1,02 (0,90 — 1,15) - 1,754 2,2 Obara, 2010
Rio das Contas/ F. Boa Vista deltametrina| 1,180+ 1,23) - 1,99 1,66 Obara, 2010
Xique Xique/ A. Rocado | e Gado Bravo deltametring 0,61 (0,56 — 0,66) - 1,08 1,0 Obara, 2010
Firminopolis/ Pov. Cérrego Seco e Diamant[na aedimina 0,70 (0,63 - 0,78) 1,20 1,7 Obara, 2010
Guarani do Goias/ F. Samambaia e Barreirao dettarae 0,75 (0,70 - 0,80) - 1,29 1,1 Obara, 2010
Posse/ F. Emburana deltametrina] 0,86 (0,76 — 0,96) - 1,48 | 2,36 Obara, 2010
S&o Luis Montes Belos/ F. Empedrado | deltametrina 0,71 (0,65 -0,76) - 1,21 1.2 Obara, 2010
Poxoréo/ F. Modelo e S. Santa Fé deltametrina @567 —0,71) - 1,10 1,57 Obara, 2010
S&o José do Povo/ S. Serrinha e Cascata deltametr 0,70 (0,66 — 0,75) 1,20 1,0 Obara, 2010
Campo Grande/ Pov. Agudo deltametrina| 0,61 (0967 - 1,05( 1,19 Obara, 2010
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Cont. ANEXO 1. Relatos na literatura de resisgde triatomineos a inseticida
Espécie Pais Municipio/Localidade Inseticida sOL RR | RR¢ | RRy Referéncia
T. sordida Brasil Aparecida do Taboado/ F. José Rodrigue$ auaheltrina 0,78 (0,70 - 0,86) 1,33 1.9 Obara, 2010
Douradina/ S. Maria Curadeira deltametrina| 0,8886- 0,92) - 1,45 1,60 Obara, 2010
Rochedo/ F. Esténcia Ermelinda deltametrina 7@B(— 0,77) - 1,21 1,28 Obara, 2010
Terenos/ Pov. Colbnia Velha deltametrina 0,691(6,®,77) - 1,19] 1,24 Obara, 2010
Lontra/ Pov. Rodeador deltametrina 0,84 (0,7702)0, - 1,45 1,86 Obara, 2010
Aurora do Tocantins/ F. Mucambo e Veneranda deltana 1,04 (0,87 — 1,18) 1,79 25 Obara, 2010
T. infestans Brasil LRS — Montes Claros deltametrina 0,36 (0,241 —@,41 - 1,00 - Sonoda et al., 2009
Goias deltametrina 0,42 (0,321 — 0,515) 117 ondsla et al., 2009
Mato Queimado deltametrina 0,53 (0,354 — 0,710) -1,47 - Sonoda et al., 2009
Guarani das Missdes deltametrina 0,35 (0,24048),5 - 0,97 - Sonoda et al., 2009
Trés de Maio deltametrina 0,67 (0,520 — 0,925) - ,861 - Sonoda et al., 2009
Doutor Mauricio Cardoso deltametrina 0,26 (0,199356) - 0,72 - Sonoda et al., 2009
T. infestans Bolivia Yacuiba deltametrina 10,84 (7,706 — 14,635)| - 30,11 - Sonoda et al., 2009
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ANEXO 2. Mapa de conjunto das localidades de estiedGoracéo de Jesus
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ANEXO 3. Questionario aplicado aos moradores dealitades de interesse visando descrever a unédtadeiliar
bem como o possivel uso de inseticida com fins dtiows e agricolas.

Ministério da Saude

FIOCRUZ

Fundacao O Ido Cruz

&

Centro de Pesquisa René Rachou

Comité de Etica

PROGRAMA DE CONTROLE DA DOENCA DE CHAGAS
CPgRR - FIOCRUZ/UFMG/GRS — MONTES CLAROS-MG

| -Dados gerais da casa:

1. Localidade:

2. Nimero da localidade:

3. NUmero da casa:

4. Recusa? ()1-sim ) B-ndo
5. Casa habitada? ( ) 1-sim ) Z-ndo

6. Nome do dono (a) da casa:

7. Nimero de residentes:

8. Ha quanto tempo mora no domicilio?
Ha ( )anos ( )meses ( psas( ) dias

9. Veja atras da porta de entrada da sua residériiciaa domiciliar. Permite transferir os dados
da ficha para este questionario?

Numero da visita Data da visita Trabalho executado Produto aplicado

10. Tem animais domésticos na casa ou quintal ?
() 1-sim () 2-nao ( )9-NR XO-NS
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11. Se sim, quantos animais domésticos vocés {dhaPcar o animal e a quantidade ao lado)

() Céo quantos? () Gato quantos?
() Galinha guantos? () Porco antps?
() Vaca guantos? () Cabra guantos
() outro: guantos?

()NR ()NS

12. Se vocé tem animais domésticos em caso, vottdtascom venenos para combater pragas
como carrapatos, pulgas, piolhos, sarnas,etc?

() 1-sim () 2-nao ( )9-NR XO-NS

13. Se sim, qual (is) produto (s) vocé costuma?usar

14. Algum animal dorme dentro de casa?
( )1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

15. Se sim, quais e quantos?

() Cao quantos? () Gato quantos?
() Galinha guantos? () Porco antps?
() outro:

( )NR ()NS

16- Aonde estes animais dormem dentro da casa?
( )sala () quarto ( )cozinha ( )bamo ( ) varanda (soleira)
() Outro: ( )NR ( )NS

17. Aonde que cada animal dorme no quintal (pericidio)?

() Cao local? () Gato local?
() Galinha local? () Porco local?
() Vaca local? () Cabra cal
() outro: local?

()NR ()NS

18. Vocés usam veneno (remédio) contra insetoat@mrformigas, cupins, etc) ?
() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

19- Dentro de casa?

() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

Se sim, marcar o local:

( )sala ( )quarto ( )cozinha ( )bamo ( ) varanda (soleira)
() Outro: ( )NR ( )NS

20. Fora da casa (quintal)?

( )1-sim () 2-nédo ( )9-NR XO-NS
Se sim, marcar o local:

( ) telhado ( ) cerca () chigueiro ( )ighkiro ( ) paiol
() Outro: ( )NR ( )NS
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21. Posso ver? Qual veneno (remédio) vocé usa?
Escrever nome do produto:

22. Qual a ultima vez que vocé passou veneno neasza(fora ou dentro)?
() Nadltima semana () No dltimo més (H& 3 meses atras
() H& 6 meses atras ( YHa&1ano (' trogeeriodo:

( )NR ( )NS

23. De quanto em quanto tempo vocé passa venesaaoasa?

( ) umavez a cada més () uma vez a cadanthsss
() umavez a cada seis meses ( ) uma vezao an

() ndo tenho frequéncia, passo quantas vezesifoecessarias

24. Vocé tem alguma plantacdo em sua propriedade?

() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X 0-NS

Se sim, responda: De qUE? ......ccoeeeieiiiiieeeeee e

Qual a area plantada (ha)? ...........coooceeeeeeeeviiieee e,

Tem acompanhamento da EMATER? ( ) 1-sim ) Z-ndo ( ) 9-NR ( ) O-NS

25.Vocé usa veneno para controlar alguma pragecdai

() 1-sim () 2-nao ( )9-NR XO-NS
Se sim, responda: De quanto em quanto tempo vdic@ apneno em suas plantagbes?
( ) umavez a cada més () uma vez a cadanthsss

() umavez a cada seis meses ( ) uma vezamo an
() ndo tenho frequéncia, passo quantas vezesifoecessarias

26. Tem algum veneno guardado hoje em sua propie€da

( )1-sim ( )2-ndo ( )9-NR X0-NS
Se sim, responda:
(@ U= U (1) PP

Para que € (S80) UtiliZado(S)? ....ceeviiiccemmmmmreeeeseeiiiiieeeeeeeeaanns
Onde foi (foram) comprado(S)?........ccoveiiiccmmecee e,

27. Vocés freqiientam as matas aqui perto ou maget
() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

28. Como que vocés utilizam essas matas?

() Coletando lenha () Coletando frutos/sete® ( ) Pesca
() PescaColeta de fibras (alguma atividadesantal) ( ) Caca
() Outro jeito: ( )NR XNS

29. Area da casa:

30. Idade da casa:

31 Tipo de parede:
Tijolo sem reboco () Tijolo com reboco () Papique, barro ()
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Adobe sem reboco () Madeira () NS ()
NR () Se mista, completar:
Com: Fendas, gretas, rachaduras e buracos ( )

32. Tipo de teto

Telha de barro () Telha de amianto () Lage ()

Zinco () Madeira () Capim ()

Palha (palmeira) () Papeldo, plastico,lona ( NS ()

NR () Outro:

Com: Fendas, gretas, rachaduras e buracos ()

33. Tipo de forro

Lage () Madeira () Pano ()

Esteira () N&o tem () NS ()

NR () Outro:

34. Tipo de piso

Ladrilho ou ceramica ( ) Cimento () Madeira ) (

Terra () NS () NR ()

Se misto completar Outro

Com: Fendas, gretas, rachaduras e buracos ()

35. Anexos peridomésticos,distancia e tempo datessr.

Estrutura Presente Distancia |d@empo que a Material de
casa (m)? estrutura existe? | Construcao

Galinheiro

Chiqueiro

Curral

Paiol

Forno de barro

Depésito de maquinas |e
utensilios

Cerca

Monte de madeira

Monte de Lenha

Monte de telha

Monte de tijolos

Entulhos

NA

NS

NR

Outros
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ANEXO 4. Questionario aplicado aos agentes de sguddrabalham nas localidades de interesse visdeigatar
possiveis falhas operacionais no campo.

Ministério da Saude

FIOCRUZ

Fundacdo Oswaldo Cruz
Centro de Pesquisa René Rachou

Comité de Etica

PROGRAMA DE CONTROLE DA DOENCA DE CHAGAS
CPgRR - FIOCRUZ/UFMG/GRS — MONTES CLAROS-MG

Caro agente de saude,

Com o nosso reconhecimento pelo trabalho que vocéepta a sua comunidade, solicitamos
gue preencha o questionario abaixo de modo a nosxliar na avaliacdo das atividades

prestadas referentes ao controle dos barbeiros,teees da doenca de Chagas.
Contamos com sua colaboracgéo.
Dra. Liléia Diotaiuti e Grasielle Caldas

| —-Dados gerais do agente:

1. Municipio:

2. Numero do municipio:

3. Nome do agente de saude:

4. CPF do agente de saude:

5. H& quanto tempo trabalha como agente de sadeinicipio?
Ha ( )anos ( )meses ( psas( ) dias

6. Vocé foi treinado para exercer suas atividad#s controle dos triatomineos utilizando
inseticidas?

() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

Se sim, informe quando

7. Vocé ja fez cursos de reciclagem e atualizagéimj.as secretarias municipal e estadual de
saude ?

() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

Se sim, informe quando
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8. Se vocé nao contar com o bico TIET 8002, voa®usos tipos de bico que nao ele?
() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS
Se sim, informe quais

9. Voceé pulverizou com o bico tipo chapinha (co)fcd aquele que vem com o pulverizador
novo.

() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

Se sim, informe quando

10.Vocé usa balde graduado para medir o volumegde & ser usado na preparacdo do
inseticida?
() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

11. Vocé costuma usar arame ou prego para altsaida do inseticida, quando o bico entope?
( )1-sim () 2-nao ( )9-NR XO-NS

12. Para vocé, a manutencédo da presséo do equifgai@enimportancia na borrifacao?
() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

13. Como vocé prepara a carga de inseticida queaolo pulverizador?

14. Como vocé mede ou dosa a carga do inseticida?

15. Vocé sempre faz assim?

16. Em alguma campanha vocé ja aplicou doses dtditas menores do que a recomendada?
() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

Se sim, informe quando
Quantas vezes?
Qual (is) o(s) motivo(s)?

17. Por alguma razao vocé ja teve que usar indati@ncido?

() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS
Se sim, informe quando
Quantas vezes?
Qual (is) o(s) motivo(s)?
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18. Ja aconteceu de em alguma campanha ter idsetini quantidade insuficiente e vocé ter
que optar por borrifar umas casas e outras nao?

() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

Se sim, informe quando

19. Vocé ja se intoxicou com algum inseticida raonpo?

() 1-sim () 2-nédo ( )9-NR XO-NS
Se sim, informe quando
Quais sintomas vocé apresentou?
Como tratou?

Vocé teve que tirar licenca médica por este mot{vg?1-nao ( ) 2-sim

20. Vocé ja deixou de borrifar algumas casas degido por falta de inseticida?
() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

Se sim, informe quando
Qual(is) localidade(s)?

21. Vocé ja deixou de borrifar algumas casas degido por falta de veiculo que desce acesso
a mesma?

() 1-sim () 2-nao ( )9-NR XO-NS

Se sim, informe quando
Quial(is) localidade(s)?

22. Sua equipe ja deixou de borrifar algumas cdesis regido por falta de funcionérios?
() 1-sim () 2-nédo ( )9-NR XO-NS

Se sim, informe quando
Quial(is) localidade(s)?

23. Vocé ja trabalhou em alguma localidade quemmeaplicando inseticida os triatomineos
ndo morriam ou as colénias cresciam mais rapidgueoo esperado?

() 1-sim ( ) 2-ndo ( )9-NR X0-NS

Se sim, informe quando
Qual(is) localidade(s)?

24. Se sim, informe o que vocé fez para resoly@oblema

() aplicou inseticida com maior frequéncia

() aplicou uma dose maior do que a recomendada

() ndo aplicou mais nenhum inseticida

( ) recomendou os moradores a organizarem o peiéfleo para acabar com os esconderijos
para os barbeiros

() informou aos colegas e ao responsavel patedenacdo das campanhas de controle de
triatomineos da regido.
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ANEXO 5: Loci de microssatélites descritos parharasiliensig(Tb), T.dimidiata(TD), T.infestangTinfest_ms) & .pseudomaculatélp).

Nome do loci Sequéncia dos iniciadores (5- 3") Arranjo de repeticédo Temperatura de Tamanho do
anelamento (°C) Fragmento (pb)
F: NED-CTACAGCGATTTGTCTCG
Th 728 R: TATTGCATCATGTTTATTGG (GT), AT(GT)y; 47 300 — 322
F: FAM-GTCAGATGCATGGTGATAC
Th 830 R: CATGGAAGATACCTAAACGG (AC)5 53 265 — 292
F: PET-CGTTTTAGTAAGGAATGG
Th 860 R: ATTGTGCCAAAATCAGGT (CT)5 (CA)1o(CTCA); 47 390 - 420
F: VIC-TGACCTACCGCCACATTAC
Th 7180 R: CAAATTTTCGATACCGCGATAG (CATA)3(CA)sA(CA) 15(GA)3 54 214 - 260
F: NED-GAATACGCCTATTCACAG
Th 8112 R: GGATATGTATTTTAAGGGA (AC)1;C(CT) 49 078 — 096
F: NED-GCCACTGTGTTCTCATTCC
Th 8124 R: TGGTGTGATGCTCAGAAGG (CA)4¢ 54 209 — 253
F: GGAAATACAGGTTTTCACA
TDMS1 R: AATTGCACTTTCGGATGA (GT)s 57 133 - 221
F: TCAGATGACGAGGTGGATTG
TDMS3 R: ACGACCTCAACATCCCTTTC (GA)LTAG)5(TGT)s 57 129 — 146
F: CAGTTGTTCATCAGGAAGTGAATC 55
TDMS4 R: GCTCAGAAAATATGTTCCCAGT (CT)C(CT):G(CT), 150 — 186
F: CATTGCAATCGTGTCGAAAT
TDMS9 R: TGCCCAAAATTTTCGTGTCT (GT)yz 57 194 — 230
F: GGTGCACCATGTTTAAAG (CT)5(CA)s(CTCA)(CT),
TDMS11 R: AGCGAATGGTCTGTGAATTG (CACTTT)(CT)y¢ 55 132 — 230
F: GCGGACTGAGAAAGGAACAC
Tinfest_ms3/AY74267( R: TTCACCGCTCGTCTACACAC (GT)10G (GT) GC (GT) GG (GTY 58 160 - 204
F: ATGCTGATAGTCGCAACACG
Tinfest_ ms5/AY742671 R: TCGATCTTTTTCCCAAATCG (CA),: 58 364 - 396
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Cont. ANEXO 5 Loci de microssatélites descritos parharasiliensig(Tbh), T.dimidiata(TD), T.infestangTinfest_ms) €.pseudomaculatérp).

Nome do loci

Sequéncia dos iniciadores (5"- 3")

Arranjo de repeticéo

Temperatura de
anelamento (°C)

Tamanho do
Fragmento (pb)

F: h: CGCTTTCAACACAACAGGAG

Tinfest ms21/AY742672 | R: TTTGTTTAATTACAAAATCCA TACC (TG), TT (TG), GGG (GT) 59.5 318 - 320
F.f. CGAGTCAAATTTTCCATGAGG
Tinfest_ ms22/AY742673 R: CCCATGGTGTTACCCAAAAC (TG)g 58 162 - 196
F:h: CTCTTGCTGGTTGTGCACTG
Tinfest_ms23/AY742674 R: GTAAACGCCATCCTCACACC (CA)sCC (CA); AA (CA), 58 148 - 177
F: h: ATGAAGCCGAAACCACAAAG (CTis
Tinfest_ ms27/AY742675 R: GGG GAAGAGAATGCATTGAG 58 290 - 314
F: h: GACGCTCCAGCTATCGATTC
Tinfest_ms42/AY742683 R: GGCCAATTGGTTTGGTAG TG (CA)16 58 206 - 246
F: NED-GTTACATTAAGGTTGGATT
Tp57 R: AATTATGCTGTCCTTTCC (GT)s 45 205 — 211
F: FAM-ACTTAGGTGGGTATGGA
Tp59 R: CAGAGTAGTAGCGTATTGA (GT)g 45 120 — 128
F: VIC-ACCAACTTTGATGCCACT
Tp148 R: GCTTCCTATGACTGCTTT (AT)3(GT)ic 45 94 — 102
F: VIC-ACTGACTCCGAGAAAGTG
Tp20 R: TTCCTAAATCCAAACCCT (GT)i(ATGT), 52 170 — 206
F: PET-TGTTAGAATGAATGCCACTA
Tp544 R: GCAATACAATAGAGGACTGA (GT).GA(GT)s 45 148 — 172
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ANEXO 6: Protocolo para quantificacéo de atividddesnzimas relacionadas com a resisténcia a iitsetitestadas pafla sordida

Ensaio enzimatico

Reagentes/pogo Tempo de Leitura
incubacao

Acetilcolinesterase

(AChE)

* 25 puL do homogenato (antes da centrifugacdo) euR5de agua nos controles
negativos

90 minutos em end point
* 145 pL de Triton/Na fosfato temperatura 2 405 nm
ambiente

* 10 uL de DTNB / Na fosfato
* 25 pL de AchE (na placa de AchE) e 25 L de Aclal placa de Achl)

Oxidase de Funcéo
Mista
(OFM)

* 20 uL do homogenato (antes da centrifugacdo)pR0de tampéo k fosfato nos
controles negativos, 20 pL de solugdo de citocr@mos controles positivos

90 minutos em end point
* 60 pL de tampéao K fosfato temperatura
H P P a 650nm
ambiente

* 200 pL de TMBZ/ Na acetato
* 25 uL de HO, a 3%

protegido da luz

Esterase alfa

(0. — EST)

* 10 uL do homogenato (depois da centrifugacéo),ulOde a&gua nos controles

negativos, 10 uL de alfa-naftol a 0,5 pg/ul (~3yoles/uL) nos controles positivos 5 minutos em  end pointa 570 nm

* 200 pL de alfa-naftil acetato/Na fosfato temperatura

* APOS 15 minutos, 50uL de Fast Blue Salt ambiente
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Cont. ANEXO 6: Protocolo para quantificacdo deidtide de enzimas relacionadas com a resisténosetdidas testadas parasordida

Ensaio enzimético Reagentes/pogo Tempo de Leitura
incubacao
* 10 uL do homogenato (depois da centrifugacaoyll@e agua nos controles
Esterase beta neggftlvos, 10 pL de beta-naftol a 0,5 pg/pl (~3roles/pL) nos controles 5 minutos em end point
positivos
(B - EST) _ temperatura a 570 nm
* 200 pL de beta-naftil acetato/Na fosfato ambiente
* APOS 15 minutos, 50uL de Fast Blue Salt
* 10 uL do homogenato (depois da centrifugacaoyll@e agua nos controles
Esterase PNPA hegativos, imediada Leitura cinética por dois
* 200 pL de PNPA /Na fosfato minutos, intervalada por
(p— EST)
15 segundos, a 405 nm
* 15 pL do homogenato (depois da centrifugacdo)illsle agua nos controles
Glutationa-S-Transferas hegativos imediata Cinética imediada, por

(GST)

* 195 pL de GSH/CDNB
* APOS 15 minutos, 50uL de Fast Blue Salt

20 minutos, intervalada
por 1 minutoa 340 nm
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ANEXO 7. Analise Probit da Linhagem Referéncia dec®tibilidade d&.sordida
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