CAPITULO 1
INSECTICIDAS Y ACARICIDAS

Introduccion general

Existen compuestos quimicos empleados para controlar artrépodos. Algunos controlan in-
sectos (insecticidas), otros acaros (acaricidas) y otros tienen accién mixta (insecticidas y acari-
cidas). A su vez pueden ser naturales o sintéticos. Son aplicados en distintas formulaciones y
con diversos sistemas de aplicacion.

De mas de 1 millon de especies conocidas de insectos y dcaros unas 10.000 se alimentan de
cultivos, y de ellas, a nivel mundial, aproximadamente 700 especies causan la mayor parte del
dafio a los cultivos de la humanidad, tanto en el campo como en almacenamiento.

Penetracion en artropodos
Las vias de penetracién del plaguicida en el artrépodo son:

* Ingestion: Via aparato digestivo

* Contacto: La cuticula que cubre el cuerpo y tapiza algunos érganos de los insectos es se-
cretada por las células de la hipodermis y estd compuesta por tres capas: la epicuticula, la
exocuticula y la endocuticula. La cuticula garantiza una gran superficie expuesta y ademds la
epicuticula es hidrofdbica (lipofilica). Los insecticidas son en su mayoria no polares y liposo-
lubles. Por lo tanto, esta via es un buen camino de penetracion.

e Inhalacién: Los productos con alta presion de vapor, también pueden penetrar por los es-
pirdculos respiratorios

Figura 1. Vias de penetracion del plaguicida

Contacto
(Epicuticula)

Ingestion
(Aparato bucal)

Inhalacion

(Espiraculos)

Las vias de penetracion del plaguicida en la planta son:

¢ Contacto: no hay penetracion. Permanecen sobre la superficie donde el producto es apli-
cado. Ej: piretroides.

* Translaminar: se depositan superficialmente en la hoja y penetran luego en el mesodfilo por
espacios intracelulares, formando un reservorio de ingrediente activo dentro de la hoja, sin
ingresar a los tejidos conductores, llegando al envés de la hoja. Asi, se proporciona cierta
accion residual para, por ejemplo, el control de larvas de insectos minadores y algunas co-
chinillas, que toman su alimento por debajo de la cuticula y a veces hasta por debajo del
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mesofilo. Ej: abamectina

Profundidad: se depositan superficialmente en la hoja y penetran luego en el mesofilo por
espacios intracelulares, formando un reservorio de ingrediente activo dentro de la hoja, sin
ingresar a los tejidos conductores ni llegar al envés de la hoja. Ej: clorpirifés y profenofos
Sistémico: se aplican al follaje o son absorbidos por las raices en el suelo. Son solubles en
agua. La planta tiene distinta capacidad para metabolizar el ingrediente activo cuando se
transloca con el flujo de transpiracién hasta los vasos del xilema, pero siempre una cantidad
apreciable del principio activo es ingerida por la plaga. El ingrediente activo puede moverse
del xilema al floema y viceversa debido a la permeabilidad de las membranas. Algunos in-
sectos como los fidos adquieren su alimento a partir de los vasos conductores de las plan-
tas y por este motivo pueden ser mejor controlados por productos sistémicos con variable
accion residual- Ej. dimetoato (Figura 2)

Figura 2. Movimiento en hoja y planta
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Los insecticidas pueden ser aplicados en semilla (terapicos para tratamiento de semillas).
No son absorbidos ni transportados por la semilla sin germinar, ya que no posee sistema con-
ductor. Durante la germinacion pueden tener accion de contacto o sistémica y en este caso son
absorbidos por la radicula y transportados por el xilema hacia la parte aérea.

Mecanismo o modo de accién

El mecanismo de accién incluye la union en el sitio de accion, los efectos bioquimicos y los
sintomas hasta la muerte del insecto. El mecanismo de accién de los insecticidas y acaricidas
es una propiedad especifica que, en muchos casos, no depende de la estructura quimica ya
que diferentes estructuras pueden unirse al mismo sitio de accién y tienen el mismo meca-

nismo. Los cambios en el sitio de accién pueden conferir resistencia a uno o varios principios
activos.

Clasificacion de los msectlcldas —
Se utilizé la siguiente clasificacion en categorias de los mecanismos:
ACCION_ SOBRE EL SISTEMA NERVIOSO

REGULADORES DEL CRECIMIENTO

ACCION SOBRE SINTESIS DE LIPIDOS

DISRUPTORES DEL REVESTIMIENTO INTESTINAL
INHIBIDORES DE LA RESPIRACION :

TOXICOS FIS!COS

SINERGISTAS | L !

REGULADORES DEL COMPORTAMIENTO

MECANISMO DE ACCION DESCONOCIDO O INCIERTO (UN)

Los comités de resistencia son grupos técnicos que clasifican a los plaguicidas dentro de mo-
dos de accion y en subgrupos dentro de cada modo. Dentro de las categorias precedentes v,
cuando corresponde, se utiliza la nomenclatura del Comité de accion de resistencia a insecticidas
(IRAC, 2018). Se analiza ademas dentro de cada grupo la accién insecticida, acaricida o mixta.

ACCION SOBRE EL SISTEMA NERVIOSO

Muchos insecticidas y acaricidas actian sobre el sistema nervioso, por lo que se describe
brevemente el funcionamiento de este sistema.

Sistema nervioso

La célula o unidad funcional del sistema nervioso es la neurona, consistente en un cuerpo
celular, dendritas y axén (Figura 3). Son células muy diferenciadas con escaso poder de regene-
racion. Tipicamente se pueden distinguir tres porciones principales en una neurona: el cuerpo
o soma celular, las dendritas y el axon (Figura 3).
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En la Figura 5, se muestra un esquema de cémo un estimulo recibido por un insecto se tra-
duce a través de una neurona sensorial en una sefia| eléctrica, que luego en la sinapsis con una
neurona en un ganglio del sistema nervioso central del insecto, se traduce a una forma quimica
a través de los neurotransmisores. La neurona de conexion transporta la sefial en forma eléc-

trica hasta hacer sinapsis con la neurona motora que, nuevamente primero en forma eléctrica
y luego quimica lleva la sefial al musculo que se activa.

Figura 5. Arco reflejo Mmonosinaptico de un insecto

Estimulo 4 impulsoa la cuerda

Laneurona motora "
lleva el impulso del

sistema nervioso Sistema nervioso central
central almusculo (ganglios)

L

Musculo

Las neuronas reciben estimulos, los integran y pueden conducir impulsos nerviosos, para
luego comunicarse con otras células. La diferencia en la cantidad de carga eléctrica entre una
region de carga positiva y otra de carga negativa se llama potencial eléctrico. Este potencial se
Mide en milivoltios (mV). En condiciones de reposo, el lado interno de la neurona esta cargado
negativamente con respecto al exterior (valor 0) y la diferencia que se establece entre ambos
lados de la membrana celular es de -70 mV. Este es el denominado potencial de reposo. Este
Potencial de reposo puede explicarse por la distribucion de iones a ambos lados de la membra-
Na. Los iones intervinientes son: sodio (Na*), potasio (K*), cloruro (CI') y aniones proteicos. En el
interior de la neurona hay elevada concentracién de K'y aniones proteicos, mientras que en el
SXterior de la neurona hay elevada concentracion de Na'y Cl. /

En condiciones de reposo, los iones K pasan facilmente a traves de la membrang. El Na*
atraviesa con dificultad y los aniones proteicos no atraviesan la memprana. E.I_ pasaje de los
iones se produce a través de canales proteicos especificos para cada hpo de ion, que se en-
CUentran en |3 membrana de la neurona. Estos canales permanecen abiertos normalmente y
SUfuncion primaria radica en el mantenimiento del potencial de I“n membrana en reposo. El
transF)OI"ce pasivo de iones a través de los canales mencionados, es '|mpulsado po-r el gradiente

e'concentraci(')n y por el gradiente eléctrico que en conjunto constituyen el gradiente electro-
Uimico. Los jones CI son impulsados a entrar a la célula por estar menos co’ncentrados en el
Nterior, perg e gradiente eléctrico se opone a dicho pasaje (el interior dela c<'eluIa es negativo).
Comg resultado de |a accién de ambos gradientes contrapuestos, No haylpasaje neto de Cl‘er.mlla
ondicign de reposo. El Na+ es impulsado a entrar ala célula por el gradiente de concentracion
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y por el gradiente eléctrico, pero como la membrana es poco Qermeable al Na+, sqlo POCOSs Nas
atraviesan la membrana. El K*es impulsado a salir por el gradlen.te de concentracién y a entra,
por el gradiente eléctrico. La suma de ambos gradientes determina que el K* tie.nda a moverse
hacia el exterior. Ademas |a membrana es relativamente permeable.al K*. Al salir mas iones g
en relacion al ingreso de Na* se acumulan cargas positivas en el exterior y consecuentemente ¢|
interior queda cargado negativamente, generando el potencial de membrana en reposo.

Recepcion de estimulos

Una neurona puede recibir sefiales de miles de otras neuronas a nivel de la membrana de
las dendritas y del cuerpo celular. Algunos de estos estimulos excitan y otros inhiben a la neu-
rona. Ademas de los canales mencionados anteriormente qué permanecen siempre abiertos,
en la membrana hay canales proteicos que se cierran 0 abren dejando pasar o no iones. Existen

dos formas de regulacion:
« Canales dependientes de ligan

se provoca la apertura del canal.
« Canales dependientes de voltaje: Se abren o cierran segun el potencial de membrana.

Los esimulos excitatorios se deben a neurotransmisores que provocan la apertura de los
canales de Na* regulados por voltaje. La membrana es ahora mds permeable al Na*que ingresa
impulsado por el gradiente. El ingreso de cargas positivas provoca una disminucién del poten-
cial de la membrana receptora de -70 mV a -55 mV (Figura 6). Esta reduccién en la negatividad
del lado interno de la membrana con respecto al potencial de reposo, implica que la membrana
se ha despolarizado en el lugar en que recibié el estimulo generando un potencial local excita-

do: El ligando puede ser un neurotransmisor que al unir-

~ torio.
Los estimulos inhibitorios se producen por neurotransmisores que provocan la apertura

de los canales de CI. La concentracion de ¢l es mucho mayor fuera que dentro de la célula.
Por esta razén, la apertura del canal favorece el ingreso de CI y el lado interior se vuelve mas
negativo que en el estado de reposo. Esto implica que la membrana se ha hiperpolarizado (de
-70 mV a -75 mV) y se ha producido un potencial inhibitorio. Otras acciones inhibitorias son
mediadas por canales que permiten el pasaje del ion K*.

Figura 6. Fases del potencial de accion en una neurona
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Los pOte"Cial’?S locales inhibitorips S€ oponen al avance de los excitatorios, es decir |a hiper-
polarizacic'm de ciertas regiones, contrasta con la despolarizacién de otras. Cuando los poten-
ciales locales excitatorios superan a los inhibitorios, pero no se alcanza el umbral de excitacion,
o cuando los potenciales locales inhibitorios son mayores que los excitatorios, la neurona no
transmite impulso alguno. Cuando |3 despolarizacién es mayor que la hiperpolarizacién y la
magnitud de la diferencia es suficiente para que dicha despolarizacién llegue al cono axénico
(inicio del axdn), se ha alcanzado el umbral de excitacion. El potencial de accién es una respues-
ta a todo o nada. En valores de potencial eléctrico, el umbral de excitacién es de unos -55 mV.,
El Na*ingresa por los canales especificos regulados por voltaje y provoca la despolarizacién de

la membrana del cono axdnico. Esto determina que se abran en cadena todos estos canales a
lo largo de axon.

La membrana del axén recupera rapidamente su impermeabilidad al Na*(se cierran los ca-

nales de Na*) y aumenta la permeabilidad al ion K*(se abren los canales especificos de K* regu-
lados por voltaje) y K* el sale de la neurona. La salida de K*compensa la entrada anterior de Na*.
De este modo se restaura la polaridad inicial de |3 membrana del axén, volviendo al potencial
de reposo. La repolarizacién de la membrana permite que éste pueda volver a transmitir otro
impulso nervioso.

Si laintensidad de una neurona excitatoria aumenta, no se produce un potencial de accién
mas intenso sino que aumenta la frecuencia. El aumento de frecuencia tiene un limite, determi-
nado por el periodo refractario, que es un breve periodo de unos pocos milisegundos después

de la iniciacién del potencial de accion, durante el cual no se puede provocar otro potencial de
accion.

Bomba de sodio y potasio

El desequilibrio idnico de la membrana se debe a la distinta permeabilidad que presenta
frente a cada uno de los cationes. La permanente salida de K*y la constante entrada de Na*
disiparia los gradientes. Para evitar esto, existe un transporte activo a través de la bomba Na*
Y K"ATPasa que es la proteina membranaria que actta como un transportador transfiriendo
simultaneamente cationes e hidrolizando ATP. Consiste en dos subunidades:

Subunidad A Posee dos centros de unidn al K*extracelular y tres centros de unién al Na
intracelular, que se encuentran accesibles si la proteina estd fosforilada.
Subunidad B No seria importante para el transporte ni para la actividad ATPasa.
ELATP se hidroliza generando ADP y liberando la energia necesaria para la actividad enzi-
2 ’ . . . .
Mafica. La energia liberada induce un cambio en la conformacion de la proteina membranaria,

que implica 15 expulsién de tres Na*, al exterior de la célula. Esto hace posible la union de dos
+ . .
N la cara extracelular, liberando los dos K' en el medio intracelular.
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Figura 7. Canalesy bomba de Na*y K*
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Estados de la membrana en funcién del procesos de intercambio idnico

Como se ha mencionado antes, se distinguen diferentes estados de la membrana en fun-
cion de los procesos de intercambio idnico: La despolarizacién, cuando se aplica un estimulo
adecuado a la membrana de la neurona, se altera su permeabilidad, permitiendo la entrada

de Na* a favor de su gradiente de concentracidn. Este

ingreso es tan intenso que no puede ser

compensado por la salida de Na* a través de la bomba de Na*. Asi, el flujo de Na* invierte la
diferencia de voltaje pasando el exterior a ser negativo y el interior positivo (Figura 8).

Figura 8. Despolarizacidn

+
Na + +
O + Na + Na+ K
Na ® ON3+ Na N.+ ®Na+
QOO v OO0 e O
00000 N ) ”“*QQQQh I 00
o .
@

+ © ® ®© ® ® 00 O
.K Na' oK' O O O Nat
o ¢ @) O _0O O 0

@ o © OOQ ONeYS)

Escaneado con CamScanner



La repolarizacion

conforme se iguala el gradiente de concentracion, el flujo de Na+ decrece, mientras que
ol K+ sale de la célula para neutralizar la electronegatividad del exterior, El trinsito de K* se
produce un milisegundo después que el de Na*. La salida de K* es mayor que la necesaria para

restablecer el potencial de reposo, por lo que la membrana queda hiperpolarizada, con mayor
electronegatividad en el interior (Figura 9)

Figura 9. Repolarizacién
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Las zonas adyacentes al drea estimulada sufren una atraccién de sus cationes por la carga
Negativa de este sector, actuando como sumidero de Na*. De este modo, se va transmitiendo
laonda de electronegatividad a lo largo de toda la fibra nerviosa.

La transmisién nerviosa también es afectada por el anién Cl'. La permeabilidad de los ca-
nales de Na* y K* sufre cambios durante la conduccién del impulso nervioso mientras que los
tanales de CI no cambian.

Como se comentd anteriormente, la comunicacion entre neuronas se realiza por molécu-
las lamadas neurotransmisores, liberados en el espacio sinaptico, que es un espacio interneu-

ronal de alrededor 10 a 20 nm. Cuando el potencial de accion alcanza la sinapsis permite que
se liberen neurotransmisores.

.\k

Neurotransmisores

Acetilcolina: excitatorio en neuronas y musculos

GABA: generalmente inhibitorio en neuronas

L- Glutamato: accién en la unién neuromuscular

0Ct0pamina; modula la actividad muscular, mejorando la contraccion muscular, en
Parte por el aumento de la velocidad de contraccién y relajacion. En abeja y Drosophila
Cumple funcién en el aprendizaje y la memoria. En las luciérnagas se libera durante |a

\wién de luz.
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Un ejemplo de comunicacion entre neuronasy del proceso liberacion de neurotransmisores

se muestra en la Figura 10.

6n de neurotransmisores

Figura 10. Transmision del impulso nervioso y liberaci
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Un neurotransmisor se forma en la mitocondria y se almacena en las vesiculas presinapticas
de la neurona. En ellas se acumulan protones a expensas de ATP. Estos protones son inter-
cambiados luego por neurotransmisores por medio de por una proteina especifica. La vesicula
cargada con neurotransmisores es tomada por una proteina citoplasmatica de transporte Y
llevada a través del citoplasma por los microtubulos a la regién sindptica de la neurona. Cuando
un potencial de accion llega al extremo de un axén se admite la entrada de Ca*" al citoplasmad
Este flujo de Ca? hace que la vesicula libere los neurotransmisores en el espacio sinaptico. LO°
neurotransmisores pasan al espacio sindptico y se enlazan con receptores postsindpticos es-
pecificos, instando el cambio de la permeabilidad de la membrana. Luego, la vesicula vacia €
rocl:leada d'e proteipas llamadas clatrinas que la reingresan desde la memt')rana al citoplasma-
Asi, la vesicula esta preparada nuevamente para acumular protones y recomenzar el ciclo.

isten insectici i o P
viosEax ten insecticidas de diferentes familias quimicas que interfieren con la transmision ner
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1. Inhibidores de la acetilcolinestearasa (AChE)

Los productos que poseen este mecanismo de accién incluyen a organofosforados (OP) y a
los carbamatos.

La acetilcolina (ACh) se une con los receptores nicotinicos ubicados en la célula postsinap-
tica (nAChR) (Figura 11).

Figura 11. Esquema de un receptor nicotinico (nAChR)

Sitios de union de ACh

Espacio extracelular

Poro

Membrana
celular

Citoplasma

El nAChR se llama asi porque se une a la nicotina. Hay también receptores de acetilcolina
que se unen a la muscarina y por ello se llaman muscarinicos pero no estan implicados en el
mecanismo de accion de plaguicidas. El nAChR esta compuesto de 5 subunidades. 2 a, B, 6y
€. La secuencia de aminodcidos de las subunidades a tiene una region de glicolipidos que con-
tiene el sitio de unién de ACh. El receptor se activa por la union de dos moléculas de ACh por
subunidad o y el canal se vuelve mas simétrico, abriéndose un poro de alrededor de 0,65 nm
que permite la difusion a través de la membrana de los iones Na*, K*. El paso de otros cationes
¥ de cualquier anion es impedido, lo que indica la alta selectividad del receptor.

Después de 1-2 ms, la ACh se libera del receptor y se cierra el poro. La ACh es eliminada

del receptor por accién de la AChE y la célula entra en reposo. La AChE cataliza la siguiente
reaccion;

AChE
ACh + H>0 =-==-===--> colina + acetato

) La colina es absorbida por las células presinapticas y empleada en la sintesis de mas ACh,
Mientrag que el acetato es transportado a otros tejidos y metabolizado (Figura 12).
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ema de la formacion y accién de la acetilcolina

Figura 12. Esqu

Il impulso nervioso produc,
Ia liberacion de acetilcoling

Acetato @

La sinapsis neuromuscular de los insectos no es colinérgica como en los mamiferos sino que

participa la glutamina.
Debido a su alta liposolubilidad estos productos se acumulan en tejidos ricos en grasas.

1A. Carbamatos

Introduccion

El primer carbamato conocido fue la fisostigmina, también conocido como eserina, €5 !
alcaloide que se extrae de la planta Physostigma venenosum o haba de Calabar, planta peren’™
que se encuentra en Africa Occidental. Lo usaron las tribus nativas como “veneno de ordal
en sus ritos de brujeria y fue conocido en Europa a través de misioneros escoceses alrededor de
1840. Su actividad insecticida se descubrié en 1947 en Geigy Company en Suiza

Los carbamatos comprenden ademés de insecticidas, herbicidas (butilato éPTC) y fungd
cidas (carbendazim, benomil, tiabendazol). Los insecticida :

. 40
smico (Fi ' s carbamato isteres del ac™
carbdmico (Figura 13). El primero que tuvo éxito co s son ester )

amplio espectro de accidn.
Este grupo sigue siendo utilizado aunque su uso est3 disminuyend
0.
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Figura 13. Estructura quimica del 4cido carbamico
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Algunos poseen un anillo arilo sustituyente como el carbaril (Figura 14) que es el grupo
que desaparece al unirse a la AChE.

Figura 14. Férmula estructural del carbaril

He, o 0

H 0

Otros carbamatos, de naturaleza més alifatica, son lo suficientemente hidrosolubles como
para tener ademas de la accién de contacto, accién sistémica.

Accion en la plaga: contacto, ingestion o inhalacién.
Accion en la planta: contacto, sistémica o translaminar.

Mecanismo de accion

Son inhibidores de la AChE por lo que se produce acumulacién de ACh en la sinapsis. Esto
ocasiona hiperexcitacion del sistema nervioso central ya que posee sinapsis colinérgicas. En
insectos la acetilcolina no interviene en la transmision del impulso nervioso al musculo ya que
esta transmisién se hace a través de glutamato.

Sintomas

Son comunes con los 6rganofosforados que se desarrollan en seccion 1B.). A nivel de ner-
Vioso central, los carbamatos producen contracciones rapidas de los musculos voluntarios y
finalmente, paralisis. Los sintomas se observan enseguida después de la aplicacion y consisten
en contracciones y muerte rapida. Sin embargo, como a menudo requieren una activacién bio-

6gica y deben penetrar en el SNC, no tienen una accién tan rapida como la de los piretroides
(ver seccion 3A.).

Toxicidad

Este punto se desarrolla con mayor detalle en 6rganofosforados. La toxicidad de los carba-
matos es muy variable, pero todos son mas rapidamente detoxificados y excretados que los OP
aunque algunos carbamatos son muy toxicos para mamiferos y, por tanto, deben manejarse
€on cuidado. La enzima unida a carbamatos (carbamilada) es mucho mas estable que el inter-
medio acetilado. La AChE carbamilada se hidroliza en un periodo corto de tiempo (minutos) por
!0 Que es una inhibicién relativamente reversible. Ademas, algunos carbamatos son potentes
Inhibidores de |a aliesterasa (esterasa alifatica con funciones no bien conocidas).
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Efecto sobre los enemigos naturales
Entre los insectos, estos productos son particularmen

rasitoides y abejas). No son aptos para manejo integrado de

te toxicos para los himendpteros (pa-
plagas (MIP).

Efecto sobre el ambiente ' _

Se degradan con facilidad en el ambiente, de modo que poseen persistencia baja.
Productos registrados en Argentina

Insecticidas

Benfuracarb: insecticida sistémico (es también nematicida)

Carbaril: muy baja actividad sistémica

Carbofuran: terapico de semillas sistémico.

Carbosulfan: terapico de semillas sistémico

Metiocarb y metilmercapturon: insecticida (es también m

Metomil: insecticida sistémico

Pirimicarb: insecticida (controla pulgones),

actividad traslaminar. Es absorbido por las raices con tra

Tiodicarb: insecticida sistémico y terdpico de semillas

Insecticidas y acaricidas
Formetanato clorhidrato: No hay evidencia de actividad sistémica ni por penetracion en las

hojas, ni por absorcién por las raices. En citrus y ornamentales para el control de arafiuelas.

olusquicida)

con poder de volteo. Sistémico, poco residual con
slocacion por el xilema.

1B. Organofosforados (OP)

Introduccion

Los OP varian mucho en estructura quimica, pero siempre contienen Cy P en su molécula.
Estos compuestos son tipicamente solubles en solventes orgénicos, aunque algunos puede’
mezclarse con agua. Se los suele llamar COFA (Compuestos OrganoFosforados Anticolinesteré
sa). A continuacion se resume la historia de los OP;

1930 Descubrimiento de su estructura por el quimico aleman German Schrader en |

EI rim i . ¢

1942 Descubrimiento del paratién

2da. i i i

se buis:l::] l\snul.;rtl::;lcata;a?"?geqade_s insecticidas de los OP fueron estudiadas cuand®

Inicialmente, se estudiaron los n:soma' S us:jnba intensamente como insecticida:

ge SHiketizaron s de tog | Bases nerviosos sarin, soman y tabun y posteriormente
Insecticidas de este grupo. Debido a la relativamente baj

eron cancelados y otros perdieron usos
undial se estima que representan el 34%

A
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del mercado de insecticidas por su amplio espectro y buena residualidad. Se utilizan
tanto en agricultura como para el control de plagas urbanas y como antiparasitarios.

2012 La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) propuso la erradicacién de dracuncu-
liasis en 21 paises de Africa y Asia, ya que habia 3,5 millones de nuevos casos. Se utilizé
el temefds, que logré reducir la enfermedad y en septiembre de 2013 se informaron
solo 129 nuevos casos en 4 paises de Africa. Esta enfermedad est4d en camino de ser

la primera gnfermedad parasitica y la segunda después de la viruela a ser erradicada a
nivel mundial.

Todos los OP son ésteres del 4cido fosférico y tienen diferentes combinaciones de oxigeno,
carbono, azufre y nitrégeno ligados (Figura 15).

Figura 15. Estructura quimica de un OP

R1 0(S)
\\ /
P
i N
R2 X

X es el grupo desplazado cuando la AChE se fosforila, es muy sensible a la hidrdlisis; R1 y
R2 son generalmente radicales alcoxi, aunque puede haber otros grupos y por ultimo, hay una
molécula de O o de S unida al P.

Los compuestos que tienen S en la molécula son més estables, lipofilicos y de mejor pene-
tracion en el tegumento de los insectos.

Una clasificacién los divide en tres grupos -derivados alifaticos, fenilicos, y heterociclicos.

Alifaticos. Son estructuras de cadenas carbonadas (Figura 16). Ejemplos: triclorfon y su
principal metabolito activo el diclorvéds, dimetoato, disulfotén, mevinfés y acefato.

Figura 16. Estructura quimica de un derivado alifatico

H,C—C—C—0_ 0
iy
5 ,O—CH,

CH

Derivados fenilicos. Contienen un anillo fenilico con uno de los hidrégenos del anillo des-
plazado por la union del grupo fosfato y otros hidrogenos frecuentemente desplazados por Cl,
NO,, CH,, CN o S (Figura 17). Los OP fenilicos generalmente son mas estables y persistentes que
los alifaticos. Ef primer OP fenilico de uso agricola fue el paration (paratién etilico). Otro OP
fenilico es fenitrotion.
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Figura 17. Estructura quimica de un derivado fenilico

cturas de los anillos estdn compuestas por elementos
primero de este grupo fue el diazindn,
s son metil azinfos, clorpirifés, clorpiri-

Derivados heterociclicos. Las estru
diferentes -oxigeno, nitrégeno o azufre- (Figura 18). El
introducido en 1952. Otros compuestos perteneciente
fés-metil, metidation, fosmet y isazof6s.

Figura 18. Estructura quimica de un derivado heterociclico

3

[‘13C—CH S.. /O—C—CHS
=N p. K

VAN
0O O—C—CH,
NJ H, ’

H,C

('ZH,

Accion en la plaga: contacto, ingestion o inhalacién.
Accion en la planta: contacto, de profundidad o sistémicos.

Mecanismo de accion
Son inhibidores de la AChE (ver Al. Carbamatos).

Sintomas
Los sintomas son comunes en los COFA (ver Al. Carbamatos).

Resistencia
Existe resistencia a OP por modificacién de este sitio de accién, aunque en general se debe

a un aumento en su metabolizacién por via de las monooxigenasas del citocromo P450, que son
enzimas que oxidan una amplia variedad de xenobidticos.

Toxicidad

| La AChE de Ic?s insectos tiene mas afinidad por los OP que la de los mamiferos. Ademas,
Eos prngctos 9x1dados (paraoxon) son mas téxicos para los insectos que para los mamiferos.
stos !thmos tienen t.ma sggunda enzima, la butirilcolinesterasa, muy abundante en el plasma
sanglumeo, que reacciona |'nh|b|endo los OP y asf provee cierta reduccion en la concentracion
elnpe cu;rpo de la que los insectos carecen. Por otro lado, los OP que contienen azufre ligado
?romn;epliasr;te unfdobledocurre desulfuracién oxidativa por via de las monooxigenasas del cito-
que lugar de producir desactivacion pr ivacid i
- ‘ oduce activacién por lo cual ito
oxidado es el mas toxico. i el metabol
N La toxl?dad agudla .de los (?P para mamiferos varia sustancialmente, aunque muchos de
0s son altamente toxicos. Al igual que los carbamatos, los OP se unen a través de un atague
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del grupo hidroxilg de serina sobre el dtomo de P relativamente positivo del OP de la serina
en la AChE produciendo AChE fosforilada (Figura 19)

. Esta unidn tiene una vida media mucho
mayor que en el caso de carbamatos.

Figura 19. Comparacion del efecto en el sitio de accign y la vida media entre carbamatos y OP

CH3 ACh HO— C—
HBC\IN/ %H3 C—C—C—CH O Acctato

A A -

L H g

i | HJC\J/CHJ

5 OH N—C—C—OH
@ H, H,
. Colina

Sin insecticida
Vida media del intermediario = microsegundos

HC_ H

Carbamatos _ or o ‘
Vida media del intermediario =20 min Vida media del intermediario= horas a dias

Diagramas modificados de Wiener y Hoffman (2004).

Efecto sobre los enemigos naturales
No son aptos para MIP.

Efecto en el ambiente '
En el ambiente, hay numerosos microorganismos capaces de degradar estos compuestos.

La mayoria de los microorganismos usa a los OP como fuente de alguno de los elementos que
contiene (C, P 0 S).

i lantas
OP como bloqueadores de citocromos P450s en p '
Los OP bloguean a los citocromos P450s y en consecuencia se anulan los procesos de defen-

sa de la planta a xenobidticos. En base a esto, se recomienda no aplicar insecticidas OfPi en maiz
14 dias antes o después del tratamiento con nit?osulfuron deb.ld'o a los:rotl’).le_:jnas de fitotoxici-
dad que puede producir al eliminarse el mecanismo de selectividad l.';\I t;r icida. .
Piperofés y anilofés, ambos insecticidas OP, se emple?ron combinados conbp'rﬁp dp "
romper la resistencia en Echinochloa colona. En esta especie, la re§|stenc!a m.eta‘ dlica se Ae
a la presencia natural de un elevado nivel y expresion de la enzima grll-aculmldas? (AA sa):
principal esterasa de la molécula de propanil. La AA_Asa del arroz permite q:e el cult:\;c;::tz:)sdee
lectivo a propanil y tiene mayor afinidad por propanil E. colona. En funcion de esto, e
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antidoto de los OP podria ser util para controlar la malez'a-en eI:Irersé;’g;l:rzsl,ﬁiloarErozEpU.Ede
metabolizar a piperofés y anilofos, por lo cual son herb|c1das|sa O o Uiz_és;:j g,mo‘
chloa crus-galli resistente a propanil los resultados de la mezc i rr,‘:hﬁé bT ido 5
diferencias en las isoenzimas de ambas especies. En ?n"oz ef\ all b ’ ot 2 rtl) Oqueg
la resistencia metabdlica a penoxsulam, bispiribac-sédico, tiobencar 'y cihalo obp- l.,t'“o vla
mezcla de tiobencarb con bispiribac-sédico se usé para qu'ebra,r la rezlst:nlc_:(l:aaa‘ : Ispiribac ey,
biotipos resistentes de Echinochloa phyllopogon. A la dosis v ePOCI&l e _F;l (-ZIOn s.m?l?ada
el tiobencarb no reduce el crecimiento de la maleza,.pero ell.mlna a r_e.5|s encia a |sp'|r|bac.
La resistencia a bispiribac es también de tipo metabdlico mediante actividad f’,450$. El '1_10ben.
carb es inhibidor de P450s, pero lo interesante es que E. phyllopogon también .es re5|§tente
a tiobencarb debido a P450s. El tiobencarb seria un sustrato tram.p.a -para la enznmg evitandg
su accion sobre bispiribac. De todas formas tiene mayor espeCIflGda_d por las isoenzimas
presentes en la maleza que por las del arroz, pues el control se sme_rglza.so!o' sobrg E phy.
llopogon sin incremento alguno en la fitotoxicidad al arroz. Propanil y bISplrlba.C-SOdICO se
emplean en la mezcla con el agente sinérgico a dosis mucho menores que las dosis de campg
recomendadas. .

En Australia, recientemente el uso de un OP aplicado al suelo poco antes de la aplicacién
de trifluralina en preemergencia pudo revertir una forma de resistencia, haciendo a la pobla-
cién de malezas susceptible de nuevo. Si bien no se recomienda comercialmente, surge como
una posibilidad interesante.

Productos registrados en Argentina
Insecticidas
DDVP: conocido también como diclorvos. En granos almacenados, por su accion preventivay
curativa.
Fenitrotién: en granos almacenados. amplio espectro de accion y poca persistencia (menor a
7 dias). (C)
Piridafention: en horticolas y frutales para control de lepidopteros y trips. Es selectivo de ene-
migos naturales lo que permite su empleo en programas de manejo integrado (C).
Acefato: en cereales, girasol, poroto, etc. amplio espectro de accién. Terdpico de semillas con-
trolando desde siembra hasta aparicién de 4 a 6 hojas del cultivo. (CyS).
Fentidn: empleado principalmente contra pulgones en citrus y ornamentales (S).

I\{tetidatién: control de insectos masticadores, chupadores y minadores en alfalfa, algoddn,
citrus, frutales, hortalizas, etc. (P)

Profenofos: para controlar orugas en algodén
Insecticidas y acaricidas
Fentoato: controla lepidépteraos, mosquita del sorgo.

Pirimifos-metil: en granos almacenados. Mu
millas ni da olor al grano.

Di . : ;
ol,:::::t: en mt-JI(.ZhOS culhv?s contra insectos de aparato bucal picador-suctor y dcaros. ()
n-metil: en algodén, cereales, hortalizas y frutales. Muy toxico. (CyS)

Clorpirifos-etil: :
Clorp etil: es uno de los mas usados en muchos cultivos contra un amplio espectro e
(b2

y soja en combinacién con lufenurén (P).

y residual. No afecta poder germinativo de [as 5¢
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clorpirifos-metil: en granos almacenados por su efecto rapido, alto poder residual y seguridad
de manipuleo (P).

Fosmet: alfalfa algodon y frutales contra lepidépteros y acaros. No afecta los enemigos natu-
rales (P)- .

Triazofos: tiene amplio espectro de accién. En hortalizas, frutales, soja, algodon (es también
nematicida). (P).

(C) = contacto; (S) = sistémico, (P) = profundidad

2. Antag)onistas de los canales de cloro modulados por GABA (acido y amino-
butirico

2B. Fenilpirazoles o Fiproles

Introduccion
El fipronil fue descubierto en 1987 y registrado en 1993 por Rhone-Poulenc y adquirido por
BASF en 2003. Su férmula estructural se muestra en la Figura 20.

Figura 20. Férmula estructural del fipronil

B _F

Cl
F

N—n

—

NH2
F. s
X“
- O
F

Es eficaz contra insectos resistentes o tolerantes a COFA y piretroides.

Accion sobre la plaga: contacto.
Accién sobre la planta: sistémico por raizy en hoja.

Mecanismo de accién - .
Blogueo de los canales de CI' regulados por GABA y por glutamato. Al no ingresar CI, las

Neuronas se sobreestimulan (Figura 21).
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e una vista superior de los canales de Cl regulados por GABA

. . d .
Figda 21: Esquema del canal por fenilpirazoles

y glutamato mostrando el bloqueo

Fenilpirazoles

Canalesde CI" regulados
por GABA y glutamato

Sintomas
A las pocas horas de la aplicacién se observa inactividad y luego paralisis de los insectos

mientras que la muerte se produce a partir de las 48 hs de aplicado.

Resistencia
Se pensd inicialmente que este mecanismo con dos sitios de accién podria reducir la apari-

cion de resistencia ya que se observd inicialmente que cuando el residuo de alanina localizado
cerca de la boca del poro, importante para la unién de antagonistas del GABA, muta a serina o
glicina produce resistencia a ciclodienos, pero no a fipronil. Sin embargo, luego se determiné
que la mutacién de este residuo a asparigina en algunos insectos confiere resistencia severa a

fipronil.

Toxicidad

Moderada toxicidad aguda para mamiferos. Fipronil bloquea los receptores de GABA de los
insectos en forma mds potente y mayor afinidad que en ratas mientras que los canales de Cl
regulados por glutamato estan presentes en insectos pero no en mamiferos. Sin embargo, los
metabolitos como fipronil-sulfona son més activos en mamiferos. Posee toxicidad moderada en
aves y es muy toxico para abejas y peces.

Efecto sobre enemigos naturales
No es apto para MIP.

Productos registrados en Argentina

Fipronil: ' : ,
pronil: en girasol, pasturas, arrogz, 30Ja'y sorgo controla hormigas, grillo topo, tucuras y astilo

moteado, en césped en parques vy jardi i
: ) jardines controla hormigas. En soi icudo de 12
sojay en algodén para picudo grande. : S0 58, pare plcud

Ethiprole: en soja se combina con fipronil para picudo
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3, Moduladores de los canales de sodio

3A. Piretroides

Introduccion

A partir de Chrysanthemum cinerariaefolium (crisantemo),
con propiedades insecticidas:

Piretro: se refiere a los capitulos secos Yy pulverizados de flores de crisantemo. Es poco usa-
do en la actualidad con fines agricolas debido a su costo y a su inestabilidad en presencia de
altas temperaturas y luz solar.

Piretrinas: son un grupo de ingredientes activos encontrados en las flores de crisantemo.
Son inestables cuando se exponen a la luz por sélo unas pocas horas. La fotodegradacidn resul-
ta en la descomposicion de la molécula a productos menos toxicos.

Piretroides: son compuestos sintéticos (ésteres del 4cido crisantémico) semejantes a las
piretrinas en su estructura quimica, aunque mas téxicos para los insectos y mas fotoestables.
Suresidualidad puede ser de una semana o mas. Tienen un alto grado de lipofilicidad. Son pro-
ductos poco selectivos para la fauna benéfica.

Los piretroides han tenido una evolucién interesante que ha sido dividida en generaciones.

se obtienen diversas sustancias

Generaciones

Primera generacion: los piretroides se aislaron por primera vez en 1924, aunque la primera
generacion de piretroides sintéticos comienza alrededor de 1949, época en que se desarrolla-
ron la aletrina y resmetrina, ambas descubiertas en la Estacidn Experimental de Rothamsted.
La fraccion dcida se basé en el 4cido crisantémico, presente en |a piretrina I. Este acido tiene
un anillo ciclopropano que no esta presente en los compuestos piretroides mas recientes. En
términos de potencia insecticida, el mayor hallazgo fue la introduccién de un residuo ciano
(CN) en el carbono a de la fraccién del alcohol 3-fenoxibencil. Esa adicion mejoré la actividad
insecticida en alrededor de 3 a 6 veces en comparacion con los piretroides no ciano.

Segunda generacién: incluye tetrametrina (1965), seguida por resmetrina en 1967 (20 ve-
Ces mas eficaz que el piretro), bioresmetrina (50 veces mas eficaz que el piretro) (1967), bioale-
trina (1969) y fonotrina (1973). Aun fotolabiles, pero algo menos que la primera generacién.

Tercera generaci6n: incluye permetrina, que es el primer piretroide con menor fotolabili-
dad y aparecieron en 1972-73. Se convirtieron en los primeros piretroides agricolas de amplio
Uso debido a su excepcional eficacia con dosis bajas (0,1 kg ia/ha) y a su fotoestabilidad. Pue-
den persistir en la cuticula de la planta, lo que le da una mayor residualidad comparada con
Otros piretroides més fotolabiles. Su residualidad es de 4-7 dias sobre el follaje del cultivo.

Cuarta generacién: incluye productos desarrollados desde 1975 hasta la actualidad y es
interesante debido a su eficacia en un rango de dosis muy bajas 0,1 a 0,01 kg ia/ha. Esta gene-
"acion incluye entre otros a bifentrin, cipermetrina, betaciflutrin, deltametrina, esfenvalerato,

®NPropatrina, gammacialotrina, lambdacialotrina y teflutrina. Son fotoestables. Tienen una
Volatilidaq minima, lo que implica una residualidad extendida de hasta de 10 dias en condicio-
NS Optimas, Una adicién reciente a la cuarta generacion de piretroides es acrinatrina, registra-
daen 1998
Quinta Beneracién: no tiene uso en la agricultura porque es muy fotoldbil y su uso se res-

tringe 5 domisanitarios para control de moscas y otros insectos.
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Estructura de los piretroides ﬁ

Dos compuestos de piretrina son los responsables de la accu'qn |’ns_ectm|da del piretro,
Se designaron como piretrina | y Il. Piretrina | tiene una fra'cc‘lon aFldo m?pocafbox|l|ca
rina Il tiene un acido dicarboxilico (4cido pi-

(acido crisantémico), mientras que la piret o
rétrico). La otra fraccion de interés en las piretrinas es un alcohol, una cic onan'.cenoIona
sustituida. Estudios iniciales con estos dos compuestos indicaron que la accidn insectici-

da estaba localizada en la piretrina |. sin embargo, estudios posteriores ir_\t_iicaban que la
més potente era la piretrina Il. Estas discrepancias se atribuyeron _a las dlﬁcultgdes para
aislar las piretrinas en forma pura, |a fotodegradacion de las fracciones y las diferencias
en la seleccion de las especies de insectos. Finalmente, se determind que la piretrina
| era efectiva para matar los insectos mientras que la piretrina Il explicaba el poder de
volteo (o knockdown). Posteriormente, sé disefiaron investigaciones para mejorar la efi-
cacia de los extractos de piretro contra insectos modificando la estructura quimica de

los compuestos constituyendo los denominados piretroides.

Isomeria
Los piretroides son muy flexibles, con muchas posibles geometrias, lo que permite la for-

macion de isdmeros. La molécula de algunos posee un centro asimétrico en la fraccion dcida
o alcohdlica que determina la existencia de una mezcla de isdmeros (cis/trans). La actividad
insecticida reside principalmente en sélo uno o dos isomeros. En algunos de los piretroides
comerciales, se selecciona sélo el o los isémeros activos en la mezcla (cis). Se llaman piretroi-
des depurados. Por ejemplo, aletrina puede tener hasta cuatro isémeros o un solo isémero
(S-bioaletrina). En cambio, la via biosintética para generar deltametrina y esfenvalerato resulta
en el enriquecimiento con un solo isémero. En general, los piretroides en mezcla de ésteres del

tipo | Ry S son los més exhiben la mayor eficacia.

Clasificacién de piretroides
En una clasificacion se divide a los piretroides teniendo en cuenta toxicidad aguda y los

sintomas de intoxicacion luego de administracién intravenosa en mamiferos. De los 18 ésteres
de varios alcoholes primarios examinados, 15 compuestos produjeron sintomas de intoxicacion
correspondientes a los descriptos hasta el momento para piretrinas y piretroides, denominan-
dose a este grupo sindrome T (de Tremor en inglés, es decir temblor en castellano), mientras
que los compuestos remanentes no produjeron sintomas de intoxicacion detectables alas dosis
probadas. En cambio, entre los 17 ésteres de alcoholes con a-ciano-3-fenoxibenzil examinados
1.‘.2 produjeron sintomas de intoxicacién como los descriptos hasta el momento para deltameé-
trina, designandose a este grupo como CS (sindrome de coreoatetosis con salivacion), mient’@
que 4 produjeron el sindrome T de intoxicacion. Se encontraron un éster con a-ciano’-B-feno"i'
bencil y un compuesto en el cual el grupo a-ciano estaba reemplazado por un grupo a-etin!
que produce elementos de ambos sindromes (temblor y salivacion)

Qtra cla.siﬁcacic')n se basa en la nomenclatura segun estructura quimica (Tipo | y Tipo 1)
 Tipol: sin grupo ciano (desciano). Los compuestos que no contienen un alcohol fenoxiben

(piretrinas, tetrametrina) son inestables frente a luz y esto impide su uso en condiciones
campo. La introduccion de un alcohol fenoxibencil en permetrina o de un alcohol halogen@ 0
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en teflutrina mejoran la estabilidad quimica y permiten su uso a campo ya que aumenta la
eficacia insecticida.

Tipo II: con grupo ciano. En algunos importantes piretroides de este grupo, se ha incluido
un anillo fenilico como es el caso de cipermetrina, lambdacialotrina, fenvalerato y fluvalinato

(Figura 22)

Figura 22. Estructura quimica de los piretroides

[ Alcohol no
fenoxibencil
N\ "o '
Piretrina
8) O
A\
Tipo I \

Alcohol fenoxibencil

(desciano) | ]
X . O
Permetrina
a N\ O 0

O
Alcohol halogenado
[ F ]
Cl F
Teflutrina  F A o)
F F 0 F
Alcohol fenoxibencil
r |
Tipo II cl /@
Cipermetrina
: A 0
(ciano) Cl 2
°
L
L grupo ciano
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roducen el sindrome T de intOXiCacid

| sindrome CS de | primera clasificacion. Sin embarg, !
<e a estructuras) y T/CS (en base a toxicidaq i
ructuras Tipo |l producen tanto intoxicacioneg cor

Tipo | p
En general, se considera que los cOM puestos TIp

' ne
mientras que los Tipos Il pro'duc:e/|I en ba
correspondencia entre los Tipo

st
tomas) no es perfecta ya qué alguna; eIos e Y G,
sindrome T o que exhiben elementos ae

ace lipofilicos y de facil penetracion en Cuticuly)

altolosh
r der de volteo O knock-down.

: acto K
i Ia Ia a. Cont ( 0
Accion en p g I I

ingestion. Esto contribuye a explica
Accién en la planta: contacto

Mecanismo de accién

Los piretroides modulan la :
en el axén. La modulacion consiste en ‘que re
ca abierto mas tiempo. Las acciones diferentes observad

deben a la duracion del flujo de Na* (Figura 23).

actividad del canal de Na* regulado por voltaje que se encueny,
ducen el cierre del canal, causando que permane,.
as para ambos tipos de compuestos g,

Figura 23: Accion de los piretroides en el axon

" Los piretroides modulan el canal dejdndolo abierto més tiempo

(6N Cumeke Pomiud
~~reguladopor. - fcgfli'l'a:dlo por . Na‘/K*
o voltaje, =it “ovoltaje . '

En experimentos electrofisioldgicos realizados en ranas, calamares y peces se determind
que los piretroides tipo | producen descargas repetitivas a partir de un simple estimulo que
d_u'ran décimas o centésimas de milisegundos. Es el resultado del aumento de la despolariza-
cion después: fjel potencial de reposo que se prolonga maés que el normal. Los del Tipo Il causan
despolarizacién de la membrana y bloqueo de la conduccién estimulo-dependiente, que duré

algunc?s minutos o alin mas. Estos efectos sobre e flujo de Na*causan un profundo increment?
en la liberacion de glutamato de |3 terminal nerviosa,

En general, los piretroides produc ili
blores de todo el Cuerpo, que se manifi i '
la postura normal y de la locomocign

Se ha postu i i i 1
p lado que los piretroides tipo Il tienen un mecanismo adicional que consiste en

. reducen las corri . , o
dependientes de voltaje. Otros autor . ientes de Cl-a través de los canales d
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sensoriales a nivel de la cuticula, los piretroides causen sintomas apenas ingresan al organismo
(Figura 24).

Figura 24. Transmisién neuromuscular

Neurona

El impulso nervioso produce
la liberacion de glutamato

Célula muscular

Liberacién de Ca™" y
contraccién muscular

En artrépodos, se puede sinergizar la accion toxica de los piretroides con butéxido de pipe-
ronilo (ver explicacion mds adelante).

Resistencia
Existen muchos casos de resistencia a piretroides y la misma puede ser de sitio de accién o

de tipo metabdlica. La resistencia por sitio de accién se denomina resistencia knockdown (kdr)
¥ se produce generalmente por mutacién de 5 diferentes aminoacidos en el dominio Il del canal
de Na* regulado por voltaje. La resistencia metabdlica se debe a que existe un nimero amplio
de citocromos P450s que estan sobreexpresados en los insectos resistentes identificados.

Toxicidad )
Los piretroides presentan moderada toxicidad aguda. Hasta 2005 solo se habian detectado

en el mundo 11 muertes debidas a piretroides. Son unas 2250 mas toxicos en artrc’)podo~s que
€N mamiferos debido que tienen mayor sensibilidad en el canél de Na'y menor tamafno de
Cuerpo. Esto se debe a que la absorcién en mamiferos por la piel es mucho menor que la de
los insectos a través de su exoesqueleto. A su vez, |os mamiferos pueden metabolizar en mayor
Medida a |os piretroides a metabolitos no toxicos. El efecto toxico .aumenta con la concentra-
Cidn 0 con Ia dosis del piretroide y ademas es mayor con la reduccion de Ig temperatuya I'o que
también 1o hace menos toxico para mamiferos (homeotermos) que para insectos (pou.qullloter-
Mos). En roedores y humanos los Tipo | producen el “Sindrome T” (Temblor) con movimientos
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incontrolados involuntarios y convulsién y los Tipo Il producen el “Sindrome cs” (Coreoatetosis
o incoordinacién motora y Salivacion), cuadro que tiene parecido S el de los COFA por lo gy
se debe tener cuidado en el diagnéstico diferencial. No existen antidotos para mamiferos en g
caso de piretroides.

Efecto sobre los enemigos naturales N
No son amigables con los enemigos naturales por lo que no pueden ser utilizados en Mip.

Efecto sobre el ambiente o

En el ambiente, se degradan rapidamente en suelo y plantas. Los principales mecanismos
de degradacién son a través de la luz UV, aguay oxigeno. Los piretroides no §e magnifican en g
ambiente, ya que tienen baja solubilidad en aguay son fuertemente adsorbidos a las particulas
del suelo, lo que resulta en baja movilidad en el sueloy es minimo el potencial de lixiviacidn,

Productos registrados en Argentina
Acrinatrina: en manzano para gusano de |a pera y la manzana
Alfametrina: en muchos cultivos, para larvas de lepidépteros y chinches
Beta ciflutrin: en algodén, campos de golf, girasol, maiz y soja para control de larvas de lepi-
dopteros
Bifentrin: en frutales, papa y soja, terapico para tratamiento de semillas para control de gusano
blanco y aplicado al follaje para isocas, pulgones, chicharritas y trips.
Ciflutrin: en florales para isocas en amplia variedad de cultivos y hormigas.
Cipermetrina: en una amplia variedad de cultivos para isocas, chinches y vaquitas.
Deltametrina: en varios cultivos y en granos almacenados (tratamientos preventivos) para un
amplio espectro de accién contra insectos.
Esfenvalerato: en una amplia variedad de cultivos controla isocas.
Fenvalerato: en una amplia variedad de cultivos controla isocas y chinches y granos almacena-
dos (tratamientos preventivos).
Fenpropatrina: en tomate para mosca blanca.
Gammacialotrina: en amplia variedad de cultivos para isocas y chinches.
Lambdacialotrina: en amplia variedad de cultivos para isocas y chinches.
Permetrina: en amplia variedad de cultivos y granos almacenados controla isocas y chinches.
Zetametrina: en amplia variedad de cultivos controla isocas y chinches.

4. Moduladores competitivos del receptor nicotinico (nAChR) de la acetilcolin?

Son compuestos que por tener estructura similar a la ACh compiten con ella por los recef”
tores en la membrana post-sinaptica.

4A. Neonicotenoides

Introduccion

La nicotina, alcaloide del tabaco, ha sido usada como insecticida desde la antigiiedad: £
conocida como insecticida desde mediados del siglo XVIII.

AR
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Las estructuras quimicas de la nicotina y los neonicotenoides mantienen semejanza (Figura
25).

Figura 25. Estructura quimica de la nicotina y un neonicotenoide
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Nicotina Neonicotenoide

Nicotina
Soluble en agua. A menudo se formula como sal sulfato.

Excelente actividad de contacto por su capacidad de ingresar en la exocuticula de los
insectos.

Neonicotenoides:
Poseen las mismas relaciones estructura-actividad y el mismo mecanismo de accién que la

nicotina, pero mejores caracteristicas insecticidas y mucha menor toxicidad para mamiferos.
Su tiempo de carencia es bajo.

Generaciones

En 1978 se desarrollé un compuesto, nitiazina-nitrometileno, con propiedades insecticidas
muy similares a la nicotina, que en el insecto actuaba mejor por ingestién y de accién sistémica
en las plantas. Este compuesto no se comercializé por ser muy inestable en el campo.

La primera generacidn se inicia en 1990 cuando se introdujo en nitiazina-nitrometileno un
grupo 3-piridilmetil en el nitrometileno heterociclico, con lo cual se obtuvo un producto mas
estable, sin pérdida de sus propiedades insecticidas. Este compuesto, denominado imidaclo-
prid, fue el primer neonicotinoide, junto con de acetamiprid y tiacloprid. Poseen Cl 0 S en |a
molécula,

La segunda generacion es la de los compuestos tianicotilinicos incluyendo a tiametoxan vy
clotianidin, Poseen Cl en la molécula.

La tercera y Ultima es la de los compuestos furanonicotilinicos con el dinotefuran como re-
Presentante. Posee un anillo tetrahidrofuril y la molécula estd compuesta solo porC, H,OyN.
Tiene mejor eficacia y poder de volteo sobre adultos y ninfas de chinches.

Las estructuras quimicas de productos de cada una de las generaciones se muestra en |a
Figura 26
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Figura 26. Estructuras quimicas de l0s neonicotinoides de distintas generaciones

Compuestos clo ronicotilinicos
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Tiametoxan Clotianidin

Compuestos furanonicotilinicos
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Tercera generacion O f N\{N ~

Dinotefuran

Acciodn en la plaga: contacto, ingestion.

Acci6n en la planta: poseen buen movimiento sistémico por via apoplasto trasladandose
por el xilema, lo que aporta residualidad y permite la proteccién de raices, plantulas y plantas
jévenes algunos dias después de la emergencia. Acetamiprid es también translaminar.

Mecanismo de accién

Bloqueo irreversible de los nAChR. Mientras que la nicotina ionizada se une a un subsiti©
anidnico del receptor nicotinico, accediendo con dificultad a su objetivo mientras que los neo
nicoﬁno,idfes, sin fonizar, acceden facilmente al nAChR Y se unen por un extremo nitro o ciand
con un dnico subsitio con residuos de aminoacidos catidnicos. Tanto nicotina como neonicot”
noides activan nAChR de manera persistente, Yaque no son sensibles a la accién de una enzim?
qug I?s fiegrade como es el caso de la AChE, Se produce una sobrestimulacién de las sinaps’®
colinérgicas. Sin embargo, la mayoria de los receptores no permanecen activados indefinid®
mente cuand.o S€ une un agonista, sino que puede desensibilizarse. La desensibilizacion inv®’
IUCI’? la transicién conformacional del complejo receptor nicotinico de acetilcolina (nAChR)-"
secticida a un estado muy estable desensibilizado que no conduce iones, y se une al insecticid’
500 veces mas fuertemente que el estado activado. La mayoria de los r’eceptores puede sufri"
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desensibilizacion, pero algunos insectos también poseen receptores no desensibilizables que
son insensibles a los neonicotenoides.

Sintomas
Hiperexcitacion, convulsiones, parilisis, y muerte del insecto.

Toxicidad
En insectos, producen pardlisis en pocas horas y muerte rapida. Sin embargo, son mucho
menos toxicos para los mamiferos ya que inhiben una via que es mas abundante en insectos

que en mamiferos. Existen diferencias entre los nAChR de insectos y de mamiferos, lo que
confiere una marcada selectividad a los neonicotinoides.

Efecto sobre los enemigos naturales

Se ha comprobado que a medida que el vegetal crece, el nivel de insecticida disminuye,
quedando muy bajas concentraciones al llegar a floracién. No obstante, los niveles que perma-
necen en flores, néctar y polen podrian ser perjudiciales para organismos que no son blanco,

especialmente abejas. La tercera generacién tiene menor impacto ambiental y es més amigable
para la fauna benéfica.

Resistencia

Algunos insectos tienen potencial de desarrollar resistencia por degradacién metabdlica. El
primer caso de resistencia se ha observado en Myzus persicae en Espafa y Francia como resul-
tado de una mutacion del sitio de unidn en un gen de una de las 6 subunidades de nAChR. No se
han denunciado casos de resistencia cruzada con carbamatos, organofosforados o piretroides.

Productos registrados en Argentina

Insecticidas
Imidacloprid: en arroz, maiz, girasol, colza, papa, remolacha, hortalizas y frutales.utiliza como

terdpico para tratamiento de semillas y en aplicaciones foliares. Principalmente contra homép-
teros (pulgones, moscas blancas, cochinillas) y también sobre algunas especies de trips, termi-
tas, y ciertos escarabajos. Usado en bajas concentraciones posee cierto efecto antialimentario
en pulgones. ‘

Acetamiprid: insectos chupadores (pulgones, mosca blanca, chicharritas, psilidos) y también
en Carpocapsa (Cydia pomonella). En pasturas para hormigas cortadoras (Acromyrmex striatus)
€n tratamientos de semilla.

Tiacloprid: terapico para tratamiento de semillas y en duraznero, manzano, peral para el con-
trol de Cydia pomonella en aplicaciones foliares a nivel de huevos, larvas y adultos. Controla
también pulgones.

Clothianidin: terapico para tratamiento de semillas e insecticida foliar en girasol, maiz, soja
Y otros cultivos para control de orugas cortadoras, gusanos blancos y tenebridnidos. Es mas
afin por el receptor nicotinico de la ACh que el imidacloprid, haciéndolo mas potente como
Insecticida.

Tiametoxan: se metaboliza formando clothianidin. Controla insectos chupadores y algunos mi-
Nadores en frutales y horticolas. Puede aplicarse en tratamientos foliares y de suelo. Se emplea
también en tratamientos de semilla para el control de pulgonesy de insectos de suelo en soja,

trigo, maiz, girasol y pasturas. ; ;
Dinotefuran: en soja controla chinche verde (Nezara viridula), chinche de la alfalfa (Piezodorus
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helops furcatus), alquiche chico (Edessa meditabunda), en

guildinii), chinche de los cuernos (Dic
trips. En arroz controla chinche de|

el cultivo de soja ademds para coléopteros'y mosca blanca,
tallo (Tibraca limbativentris).

4D. Mesoionicos

Introduccién _
s son una clase nueva de insecticidas de DuPont Crop Protection con un pro.

Los mesoidnico
ducto que controla langostas y tucuras incluyendo a Nilaparvata lugens que posee resistencia

a neonicotenoides como imidacloprid.

Mecanismo de accién
Son antagonistas de la acetilcolina ya que inhiben a nAChR en forma répida y prolongada.
Triflumezopyrim es un producto de este grupo para el control de langostas y tucuras pero

aln no se comercializa en Argentina

5. Moduladores alostéricos de los receptores nicotinicos (nAChR) de la acetil-
colina

Espinosinas

Introduccion
El actinomicete aerdbico, gram positivo y filamentoso del suelo Saccharopolyspora spinosa

tiene, como productoé de fermentacion natural, metabolitos activos contra insectos llamados
espinosinas.

Las espinosinas son lactonas macrociclicas e integran una clase de insecticidas |lamados
“Naturalyte”. Este nombre se basa en que el insecticida es producido de manera natural. Son
parte de los insecticidas lamdos bioracionales’. A partir de las espinosinas mds activas (AY D)
se obtiene el spinosad. Las letras A y D, del final del nombre comn del producto, corresponde”
a la sigla de las dos espinosinas utilizadas. Estructuralmente las espinosinas poseen un anil¢
lacténico al cual estan ligados dos azlcares (Figura 27).

! Un producto biorracional esta constituido por moléculas de origen natural con un mecanismo de accion anico. ES©
productos pueden derivados de agentes naturales tales como reguladores del crecimiento de los insectos (IGR) cor™®
las hormonas llamadas compuestos aceleradores de la muda (CAM) o los inhibidores de la formacién de quitin del®
insectos (1Q) y a productos de origen microbiano (virus, bacterias, hongos, etc) como Bacillus thuringensis (Bt), SP”;“_'
sad o avermectinas. En general deben ser ingeridos por la plaga por lo cual es importante lograr una buena calidad ¥

|a aplicacién. También incluyen a las feromonas.
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Figura 27. Formulas moleculares de |as espinosinas que constituyen el spinosad
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Su primer registro fue para algoddn en 1997. Es especialmente eficaz y de accién rapida
contra larvas de lepiddpteros. También controla minadores de Ia hoja y trips. Tiene larga resi-
dualidad.

El spinometoram tiene como componentes activos las espinosinas Jy L.

Receptores cys-loop

Es la familia principal de los canales iénicos transmembrana regulados por ligandos cys-
loop, especialmente por neurotransmisores. Son un grupo de proteinas que se abren para
permitir la formacion del poro de iones a través del cual los iones atraviesen la membrana. En
reposo, el poro es muy pequefio y no pasan iones. Los sitios moduladores de los canales idni-
cos activados por ligando cys-loop estén ubicados dentro de la membrana pero lejos del sitio
agonista que esta ubicado hacia afuera de la membrana. Tanto la unién del modulador como
la del agonista permiten que se abra el poro.

Accion en la plaga: contacto e ingestion
Accién en la planta: profundidad, poco sistémicos.

Mecanismo de accidon
1) Las espinosinas se unen a un sitio conocido como sitio de union de la lactona macrociclica

que se encuentra en los canales de Cl- abiertos por ligando cys-loop que modula al receptor
nicotinico de acetilcolina (nAChR) alostéricamente, o sea en distinto lugar que sitio de union
de ACh. El resultado final es un efecto agonista de nAChR, lo que resulta en la hiperexcita-

cion del sistema nervioso.
2) Asuvez, como efecto secundario las espinosinas son agonistas del canal de Cl regulado por

GABA.

Sintomas :
Los insectos de cualquier estado larval pueden ser afectados. Los adultos pueden experi-

mentar batido anormal de alas e hinchazén abdominal debido al excesivo ingreso de aire por
los espiraculos. Después del periodo de excitacién, se produce fatiga neuromuscular, postra-

cion, pardlisis y la muerte.

Toxicidad
Presenta baja toxicidad para mamiferos y moderada
Para aves y peces.

para abejas. Practicamente no toxico

g1
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Efecto sobre enemigos naturales N :
Es un producto recomendado para MIP por su baja toxicidad para los organismos no b|anc0_

Efecto sobre el ambiente o :
Se descompone principalmente por fotodegradacion Y degradacién microbiana a sus cop,.

ponentes naturales: carbono, hidrégeno, oxigeno y nitrogeno.

Resistencia L1 ,
. . . ¢ A . La mayor
No se conoce resistencia en espinosinas por degradacion metabdlica yoria de los

casos de resistencia son de tipo target, asociadas con mutaciones de pérdida de la funcién ey
una subunidad del receptor nicotinico. Estas mutaciones ocurren frecuen?ementr.e,. Pero estan
asociadas a pérdida en adaptacion. Debido a que no interactian en los m|§n.1’os sitios ¢_:Ie ac-
cion de neonicotenoides, fiproles y abamectinas, es poco probable la aparicion de resistencia
cruzada con insecticidas de estos grupos quimicos. .

En tratamientos al follaje es conveniente utilizar el sistema de alarma y monitoreo en trampas,

Segun el tipo de insecto puede no ser necesario el agregado de coadyuvantes pero los tep
sioactivos y penetrantes como aceite mineral al 0,25% aumentan la accion de profundidad y
actividad sobre insectos minadores de las hojas. Realizar aplicaciones en un intervalo entre 14
y 21 dias. ’

Productos registrados en Argentina
Insecticidas
Spinosad: en frutales de carozo, pepita y citrus se usa para el control del complejo de mosca
de las frutas y a dosis mds altas en algodon, frutales, soja y tomate para control de lepidépte-
ros.
Spinetoram: en duraznero y nectarina para gusano del brote del duraznero (Cydia molesta)y
en manzano y peral para gusano de la pera y de la manzana (Cydia pomonellia).

6. Moduladores alostéricos de Canales de cloro abiertos por glutamato (GluCl)
Avermectinas

Introduccion

Las avermectinas
son lactonas -
3 . macroc i '
actinomicete Streptomyces qyermiijis ‘clicas aisladas de los productos de fermentacion o¢
Abamectina eg un ’

B1lb i ‘. .
» que tienen casj jgy3| ACtividad himts de los homdlogos avermectina Bla y 20% d¢

ad biolégica (Figura 28).

Escaneado con CamScanner



Figura 28. Estructura molecular de las avermectinas
CH;—OQ

HO v

Avermectina B,,
(componente principal)

Avermectina By,
(componente secundario)

Acci6n en la plaga: contacto e ingestion.
Accion en la planta: translaminar

Mecanismo de accion : l | de de CI
Abamectina en insectos y nematodes se une en dos lugares diferentes del canal de de

abiertos por GABA con efectos duales: -

1) Activacién del canal de CI abierto por glutamato cys-loop en un sitio r'r.\c.>du|ador-(':|e alsa
afinidad o sitio de unién de la lactona macrociclica (Figura 29). Este es el sitio de accion mas
sensible. La apertura del canal aumenta la permeabilidacli de la mem'brana a los |Cllﬁcon la
consiguiente hiperpolarizacion de las neuronas o de las células del musculo esquelético
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Figura 29: Esquema de Ia unién de avermectina
con apertura del canal de CI abierto por glutamato

Canal de Cl- abierto
por glutamato

2) Bloqueo del canal de CI- al unirse en sitio de baja afinidad causando hiperexcitabilidad»
convulsiones

Sintomas

El sitio de accion més sensible explica los sintomas de paralisis muscular por bloqueo de |z
placas neuro-musculares de artrépodos y nematodos. Esto resulta en la muerte de la plagaen
forma directa o por inanicién. Las actividades de alimentacion y oviposicién se detienen poco
después de la exposicion del insecto al producto, se produce parilisis irreversible pero la muer-

te de ninfas y adultos puede ocurrir hasta 4 dias después de la exposicién (actividad lenta). £
los nematodos, el efecto principal es en el tubo neural.

Toxicidad

Moderadamente toxico para mamiferos. La selectividad en humanos de las avermectinas st
atribuye a que los mamiferos no poseen canales de CI abiertos por glutamato y a que las aver
mectinas poseen escasa afinidad con los canales de CI abiertos por ligando de los humanos. £
mamiferos, en condiciones normales |a avermectina (por su alto peso molecular) no atravies:
la barrera hematoencefalica. La parte que queda en Ia superficie del vegetal se degrada rap

damente Altamente téxico para abejas, Practicamente no toxico para aves. Muy toxico paf
peces.

Efecto sobre enemigos naturales
Bajo impacto. Recomendados para MIP.

Efecto sobre el ambiente
Son compuestos répidamente fotodegradables e insolubles en agua.

Productos registrados en Argentina
Insecticida

. . . &
Emamectina (benzoato de emamectina): en girasol para Rachiplusia nu, en duraznero, Mma"”

noy peral para Cydia spp.,en tomate para Tuta absoluta polilla del tomate y en vid para Lobes”
botrana .

En soja y maiz, en mezcla con lufenuron para larvas de |
Insecticida, acaricida y nematicida

Abamectina: en algodon, horticolas, florales,

epidopteros.

Ornamentales y frutales, soja.

Escaneado con CamScanner



9. Moduladores de 6rganos cordotonales

Introduccion

El érgano cordotonal (que incluye a la neurona cordotonal) es un receptor interno mecénico
de los artropodos que al estar en contacto con la cuticula, percibe el grado en que la misma esta
siendo deformada. Esta deformacién por presién informa al artrépodo sobre el movimiento de
partes del cuerpo, gravedad (propriocepcién) y vibraciones del aire circundante que forma on-
fas soporas (audicion). Estos drganos son parte del sistema nervioso periférico. Las neuronas
sensoriales que lo constituyen, una vez formadas, se desplazan por el embrién hasta agruparse
para generar precursores de estos drganos sensitivos. La neurona esta a su vez rodeada de cé-
I(l;!as au;i(l)i)ares que proporcionan el ambiente iénico necesario para la transduccion de sefiales

igura 30).

Figura 30. Esquema del érgano cordotonal

Movimienfo

Cuticula
Células epidérmicas

<>

Cilio

Dendrita

Células
auxiliares

Neurona
con canales de iones mecanosensitivos (TRPC)

en la membrana plasmatica

es de iones mecanosensitivos TRPC (Transient Recep-
n la membrana de la célulay actian como receptores
itiva. Traducen la sefial externa recibida (fuerza

mecanica) en un potencial que transfiere el estimulo al sistema nervioso central. La traduccion
de la sefial comienza en el cilio inmerso €n una matriz extracelular de sqporte que lo conz?cta
con las células auxiliares. Existe un tipo de TRPC tipo vanilloide que consiste en dr:)s proteinas
(Nanchung e Inactive) que sé co-expresan exclusivamen‘te en 195 neuronas de. los organos cor-
dotonales del insecto. La proteina Nanchung forma la primera interfase de union mientras que

la co-expresion de Inactive aumenta mucho la afinidad de la union. L diagonal
Un conjunto (cluster) de cinco 6rganos cordotonales en paralelo, posicionados diago a

mente al musculo, permiten al artrépodo sentir los diferentes cambios en los paquetesdmll.(l)sr-
’ . .
culares relativos al movimiento. Median también una variedad de sensaciones como doiOk

temperatura, gustos y presion, etc.

En los érganos cordotonales, los canal
tor Potential Channels) estan localizados e
de potencial depolarizando la neurona sens
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vidad de contacto

- ¥, alguna acti .
Accion en la plaga: ingestion, con @ig peta y basipeta y tran slamiiiar

Accién en la planta: sistémicos en forma acro

9B. Pymetrozine

Figura 31. Férmula estructural del pymetrozine

OH O
()—’——CH3
CH,

Br

Mecanismo de accién
Actan sobreestimulando y finalmente silenciando los canales TRPV (tipo vanilloide).

Sintomas

Se observa disturbio de la coordinacién y de la habilidad para alimentarse. Se produce ade-
mas inhibicién de las glandulas salivales lo que genera inmediata inhibicién de la alimentacién
evitando dafios al cultivo y minimizando la transmisién de virus. Las plagas mueren por inani-
cién en 4 a 10 dias. La actividad residual controla insectos chupadores (especialmente afidos)
que arrivan a la planta luego de la aplicacion.

Toxicidad

No afecta la funcién de los canales TRPV y TRPV4 en mamiferos. Baja toxicidad aguda para
humanos, aves y organismos acuaticos. No téxico para abejas.

Efecto sobre enemigos naturales
No tdxico para Eretmocerus SP. ni Orius insidiosys. Apto para MIpP.

Producto registrado en Argentina
Insecticida
Pymetrozine: en algodén, pa

bi Pay tomate para pulgones y en tomate para control de moscas
ancas.

€ este grupo, el pyrifluquinazon contra &fidos

y langostas. Un nuevo insecticida del grupo, aﬁdOPVl’open es eficaz en mosca de la fruta (Dro-

sophila melanogaster), pulgdn verde la alfalfa
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9. Moduladores del 6rgano cordotonal. sitio de accién no definido
El unico producto es el flonicamid )

Figura 32. Férmula estructural del flonicamid

N
~ H
A C——=
H, 3
F F O
F

Mecanismo de accion

No activa los canales TRPV del insecto ni compite con los insecticidas del grupo 9, indicando

que posee un diferente sitio de accién aun no definido. Los sintomas son inhibicién del movi-
miento produciendo muerte por inanicidn.

Accion en el insecto: contacto e ingestion
Accion en la planta: sistémico y translaminar

Toxicidad
Baja toxicidad aguda para humanos, aves y organismos acuaticos.

Efecto sobre enemigos naturales
Apto para MIP

Producto registrado en la Argentina
Insecticida
Flonicamid: en duraznero para pulgén verde del duraznero (Myzus persicae).

14 A. Andlogos de la nereistoxina

Introduccién ,

Los anlogos de la nereistoxina se conocen desde hace décad
te del desarrollo y uso de estos compuestos ha tenido lugar en Japor
Natural de |os poliquetos marinos Lumbrineris heteropoda y L. brevicirra.

as. Una proporcion importan-
apon. Se basan en una toxina

Figura 33. Formula estructural del cartap

o 0 e Moy
v MK
—C—C—C—S H

H > H, H H,
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Accién en la plaga: ingestion y cierto efecto de contacto
Accién en la planta: sistémico

Mecanismo de accién . N foa
Los integrantes de este grupo son proinsecticidas. Luego de ser aplicados se degradap ay

componente activo especifico (nereistoxina). Son antagonistas de la acetilcolina y compiten con
ella por los receptores provocando hiperexcitacion del sistema nervioso.

Toxicidad
Moderadamente toxico para mamiferos. Toxico para abejas. Moderadamente téxico para Pece

Efecto sobre enemigos naturales
No apto para MIP

Producto registrado en Argentina
Insecticida

Cartap: en horticolas para coledpteros, lepidépteros, moscas blancas y mosca minadora (Li-
riomyza spp.)

19. Agonistas de los receptores de octopamina. Amitraz

Introduccion

La octopamina es una amidina descubierta en las glandulas salivales del pulpo por Erspamer
y Boretti en 1951. Estd presente en altas concentraciones en varios tejidos de insectos. Fs ung

amina neuroactiva cuyo receptor neuronal en los insectos es un blanco interesante para la ob-
tencion de nuevos insecticidas (Figura 34).

Figura 34. Férmula estructural de la octopamina

OH

HO CH CH,

. H .
Es un neurotransmisor modulador agonista restringido a invertebrados que incrementa el n

vel de actividad en forma similar a la adrenalina en los mamiferos actuando periféricamente "
musculos, tejidos grasos (induce la movilizacién de lipidos), actividad glandular (induce movill
zacion de glicidos), cuerpos cardiacos Y cuerpos alados, 6rga

Genera y controla comportamientos tales como
tos, vuelo.

nos sensoriales en invertebrados. |
memoria, marcha, lucha?, oviposicion, s

2 7 Z 3
Ellseavlspa;smeralda \Ampulex compressa) inyecta veneno con su aguijon en los ganglios cerebrales de la cucarach?
neno bloquea los receptores de octopamina. La inhibicién de 1a octopmina impide la huida de la cucaracha @V

. e . e
se a!mca!a en exceso y sF comporta con docilidad. La avispa la conduce a su tirando de las antenas de la cucarach? v
sera huésped para la cria de sus larvas.
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Las neuronas octopaminergicas liberan octopamina en el SNC y en tejidos periféricos, ac-

svan las vias qe sznales en las cél'ulas postsindpticas. Estos receptores estan acoplados a pro-
teina G y en vista e costado, estan constituidos por una hebra de proteina que penetra en la
membrana por el primer segmento transmembranal (Figura 35)

Figura 35. Receptor de octopamina

Receptor de VW v 4

NH,

octopamina Octopamina Adenilil

ciclasa

Proteina
cinasa

Proteina Gs
(estimulatoria) Citoplasma

Como puede observarse en la Figura 54, el extremo amino terminal (NH,) de la proteina,
se ubica en el exterior de la célula. La hebra penetra la membrana y sale formando un nuevo
segmento transmembranal, vuelve a entrar y asf sucesivamente hasta formar siete dominios
transmembranales. El extremo terminal carboxilo (- COOH) de la proteina se situa en el interior
de la célula. Observando a este receptor desde arriba esta constituido por dominios transmem-
branales en forma de columnas, que atraviesan la membrana plasmatica. Entre las columnas
existe un espacio que es el sitio de accién de la octopamina.

Una vez unida la octopamina al receptor (sitio de accion) actia como mensajero y produce
una sefal intracelular denominada segundo mensajero. Este proceso desde la activacion del
receptor hasta la formacién del segundo mensajero (compuesto en el interior de la célula)
se llama transduccién ya que transforma una sefial extracelular a una sefial intracelular. La
octopamina estimula a la adenililciclasa a través de una proteina G localizada en la membrana.

- ] “w.n
Las proteinas G pueden actuar sobre la enzima en forma esti

mulatoria, llamadas Gs (“s” por
stimulation = estimulacién) o en forma inhibitoria, llamadas Gi (“i” por inhibicién). En este caso

se trata de una Gs formadas por subunidades (alfa, beta y gamma). La subunidad alfa se separa
la membrana plasmadtica. El segundo mensa-

Y estimula a la adenililciclasa que se localiza en 2 | :
jero sintetizado por la adenililciclasa. es denominado AMP ciclico (AMPc). En resumen, segun
de actuar como modulador aumentando

las cantidades del neurotransmisor octopamina pue ; "
o disminuyendo los niveles de AMPc en el interior de la célula. El AMPc es reconocido por su
receptor, la protefna quinasa. Las proteinas quinasas fosforilan a algunas proteinas de la célula

inhibiendo o activando procesos como: metabolismo, contraccion, secrecion y diferenciacion o
L " -
proliferacién celular, entre otros. La propagacion se lleva a cabo en forma de “cascada de am

Plificacion”, es decir que en cada paso, el proceso se Va h?dend.o.mas amph?'. N
Los integrantes de este grupo poseen propiedades insecticidas y acaricidas. El principa
COMpuesto era el clordimeform, pero se ha limitado su uso por problemas potenciales de car-

Cinogenicidad.
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in hoy se usa es el amitrag, que
s | ste grupo, que aun R
o mas importante de e : . 2 ‘
El congil\‘/zi;ién metabadlica y se convierte en un metaboll_to a(;!:n;oél;g o U-40487 om,
g;;;: aE(;te metabolito tiene estructura similar a la octopamma ig .

Figura 36. Estructura quimica del amitraz

CH,

=\ AIA CH
HO g N N N 3

CH H,C

3

Tiene efecto ovicida y larvicida y ademds reduce el éxito de la cdpula entre adultos, ¢

ligeramente soluble en agua y soluble en solventes orgénicos. Es moderadamente téxico par,
mamiferos.

Accion en la plaga: ingestion y parcialmente de contacto
Accion en la planta: contacto

Mecanismo de accién

El mecanismo de accién de amitraz en vertebrados no es claro. El amitraz que, en artropo
dos produce sobreestimulacién de las sinapsis octopaminérgicas, siendo asi agonistas de la ac

cion de la octopamina lo cual resulta en temblores, convulsiones, y un patrén de vuelo continuc
en los adultos, anorexia y falta de reproduccion.

Toxicidad

Amitraz en mamiferos actda como 3
produce bradicardia, hipotensién, seda
ténico. Es ligeramente téxico
moderadamente téxico para p

gonista de los receptores de adrenalina alpha2 lo que
cién e hipomotilidad intestinal, y como débil antisero

Para aves pero puede afectar negativamente su reproduccion,
eces y relativamente inocuo para abejas.?

Producto registrado en Argentina
Insecticida y acaricidg

Amitraz: en peral para controlar psilidos. E

| : i Manzano, naranjo y peral para control de &caros
como la arafiuela roja europea {Panonychu

S ulmi).

efect o onado con el solvente de Ia formulacisn (xileno). H?Z
€cto es muy rapido pero durg s6lo unas 2-4 horas, tras lo cual puede ser neces?"!
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2. gloqueadores del canal de sodio dependiente de voltaje

para la descripcion del canal ver 3A. Piretroides.

22A. Indoxacarb (Oxadiazinas)

Es eficaz a dosis bajas y posee una residualidad de 7 4 14 dias. Es seguro para insectos

benéficos por lo c:al es ﬁOS{ble utilizarlo en programas de manejo integrado de plagas. Tiene
resistencia al lavado por lluvias hasta 60 mm a 1 hora posterior a las aplicaciones.

Figura 37. Estructura quimica del indoxacarb

A
Qq)
o° ¢ <;
| >

CH,
F

Accion en la plaga: ingestion (principal via) y con actividad secundaria de contacto.
Accién en la planta: contacto y translaminar.

Mecanismo de accion
Blogueo del canal de Na* dependiente de voltaje interrumpiendo la transferencia de iones
enel axén y la consecuente transmisién de impulsos entre las células nerviosas.

Sintomas

Paralisis y muerte. La muerte de la larva ocurre de 24 a 48 horas después de la .apli.c'acic')n,
pero antes se deja de alimentarse inmediatamente entre 1y 8 horas luego de la aphcacngn por
parélisis, regurgitacion, seguida de muerte. La actividad ovilarvicida se debe a la absorcion del
producto dentro del corién y la subsecuente absorcion por la larva. Puede haber muerte del
embrién dentro del huevo y en ocasiones, se pueden ver los huevos con la cabeza de la larva
saliendo.,

i ici isponibles.
No se observé resistencia cruzada con insecticidas actualmente dispo
Toxicidad

Reducida ecotoxicidad y toxicidad a mamiferos y
N general, insectos y acaros benéficos y abejas, unfl .
¢ hefn Secado ya que expuesto al sol se descomponeé rapidame
Undia. No es persistente en ecosistemas acuaticos.

aves, animales domésticos y fauna silves-
! . .- 4

vez que los residuos de la pulverizacion
nte. Su tiempo de carencia es de
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i les
Efecto sobre enemigos natura

Es apto para MIP.
Producto registrado en Argentina

Insecticida pocapsa. Posee buen control de un ampliq

. manzanas para car . ’ |
Indoxacar:. IEn s:;afe;idéptefa (Heliothis, Spodoptera, Plutella, Trichoplusia, Lobesig,
de plagas del or

¢ jptera.
algunas de los érdenes homéptera y coleop

nl]me[
Cydiq)

22B. Metaflumizone (Semicarbazonas)

Controla con mucha eficacia Lepidpteros, Coledpteros, Hemipteros, Himenopteros, Dipt;
ros e Isopteros. Més eficaz con alta temperatura.

Figura 38. Estructura quimica de metaflumizone

OF,
0
JLJ@
ol

CF,
I
V7
N 74
Accidn en la plaga: ingestidn.

Accidn en la planta: contacto y con limitado movimiento translaminar.

Mecanismo de accion
Bloguea canales de Na*dependientes de voltaje.

Sintomas

Paralisis. Las larvas interrumpen sy
Comunmente la muerte de| insecto oc
con el insecticida.

H 7 ’ \ iér
alimentacién entre 2 y 8 horas después de la ap“ca[cad
urre de 1 a 2 dias después de haber entrado en con

Toxicidad

i ici {- . u'
‘ .Baja toxicidad en mamiferos. No téxico Para abejas. Practicamente no téxico para aves M
toxico para peces.

Efecto sobre enemigos naturales

Baja toxicidad para insectos benéficos Por lo que es apto para MIP:
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productos registrados en Argentina:

Metaflumizone: en tomate para Tuta absoluta.

28. Moduladores del receptor de rianodina
Introduccion

para comprepder el mecanismo de accién de los insecticidas que actuan sobre receptores
de rianodina es importante conocer aspectos de la fibra muscular. Las fibras musculares estin
inervadas por fibras motoras a 0 motoneuronas. Cada motoneurona inerva varias fibras mus-
culares que activa de manera sincronica. La estructura basica, en torno a la cual se articula la
fisiologia muscular, es la unidad motora. Una unidad motora est3 formada por una neurona
motora, su prolongacion (axdn) que avanza en el nervio periférico y el conjunto de las fibras
musculares inervadas por la motoneurona. Cada axén motor se divide en una serie de ramifica-
ciones, cada una de las cuales inerva una Unica fibra muscular.

Componentes de la fibra muscular

Nucleos: son numerosos y estan distribuidos en la periferia de la célula.

Sarcolema: es la membrana distribuida regularmente a lo largo de la fibra muscular en la
que penetra profundamente con invaginaciones tubulares (tubulos T)

Sarcoplasma: es el citoplasma de la fibra muscular, que contiene las organelas responsa-
bles de su funcionamiento (reticulo endoplasmico, mitocondrias) y el citoesqueleto. Contiene
reservas de glucégeno (“combustible” de la célula muscular) asi como mioglobina (proveedor
de oxigeno de la célula muscular).

Reticulo sarcoplasmico y tubulo T: la fibra muscular posee un reticulo sarcopldsmico (RS)
liso, especialmente desarrollado, que forma cisternas que rodean cada tubulo T formando una
trfada (2 cisternas con un ttbulo T central). La triada es la estructura que permite el paso de la
sefial nerviosa (potencial de accién) durante la liberacion del Ca*.

Miofibrillas: cada fibra muscular contiene varios cientos o millares de miofibrillas con una
estructura filamentosa (miofilamentos). Confieren al musculo el aspecto estriado que se obser-

va al microscopio.
Miofilamentos: las estrias de las miofibri

de dos ti i i iofilam
pos de filamentos de proteina 0 mio o5 ‘
Por moléculas de miosina, los filamentos finos estan formados principalmente por actina. La

acting est3 rodeada por tropomiosina, que €s una protel’r\a enlforma esglrfiflafda. L:md:ﬁi:l:z
existen tres proteinas denominadas troponinas. La troponina | tien gran afinifaf porla a A
. 2+

troponina T por Ia tropomiosina y la C por el Ca™

La bomb

a de Ca™ ot > hacia el exte-

labomba de Ca?* es un complejo proteico cuya funcion es'transportar el Ca !)acenz e:'opor-
"lor de la célula para mantener baja su concentracion en el cntoplasma-"l-ale”erg'.az mﬁ o
clonada por Ia hidrolisis de ATP. La concentracion de Ca” dentro de la celula es die
me

NOr que en el medio externo.
v Las Variaciones en la concentracion intrace

€rs0s estimulos.

llas estan formadas por una disposicion ordenada
entos. Los filamentos gruesos estan formados

uesta a di-
lular del Ca** se producen como resp
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Mecanismo de la contraccion muscular

Un potencial de accién viaja por un nervio

segrega un neurotransmisor que en los insectos seria g

canales de Na*- K*, que transportan el
de la fibra muscular.

El potencial de accio
rianodina, provoca la liberacion
reticulo endopldsmico hacia las miofibrillas, (Figura 39).

motor hasta su final en la fibra Muscyly,
lutamina que actta sobre n“"ﬂem' &
.z H 1 Soe
potencial de accion, abriendo multiples canales 5|, |ar0=
&

n se transporta por el sarcolema. Por accion sobre los receptores de.
de grandes cantidades de Ca™ que estaban almacenadas o, -

ene

El Ca? reacciona con la troponina C, que desplaza a la tropomiosina en |os filamentq, o
actina. De esta manera, se exponen los sitios de unién de este filamento con la miosina, Por 3.
cién de otras troponinas (T e 1), se provoca un desplazamiento de miosina sobre los filameng,

de actina que da lugar a la contraccién.

Figura 39. Esquema de la contraccion muscular

Potencial

permiten el ingreso neto de

Na* ¢ inicianel potencial de O 8

accionen musculos

1) El potencial de accion en una .
neurona motora produce la L\4 d.c’
liberacién de neurotransmisor ' accion
(glutamato)
Neurona
2) Los canales abiertos / motora

Tibulo T
3) El potencial de accion se \ Potencial
propagaal o largo de la d
sarcolemmay los tibulos T ~ ”
~~ + Potencial fecior

4) La despolarizacion 4 deaccién

causaun cambio

conformacional que abre el R |

eticulo

canal de Ca?* del reticulo
endoplasmatico

sarcoplismico

- - ; N 1
Cabeza de
miosina Ezh) &)
o )

Tropnnin;{/s TN {T

Filamento fino

Receptores de rianodina

La rianodina )
. €S un alcaloid i
speciosa (Flacourtis e vegetal venenoso usado como insecticida presente €M Ry?

ourtia

- ceas) que f .
res de rianodina (R Que fue usado como ligando para caraterizar y purificar a los e
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trolan la liberacion de calcio de sitios donde se almacena intracelularmente. Estan localizados
en el reticulo sarcoplasmico del musculo y en reticulo endoplasmatico de muchas otros tipos
de células.

En la Figura 40 se muestra la representacion esquemadtica del receptor rianodina y sus pro-
teinas asociadas. El receptor es un tetramero de subunidades idénticas; por simplicidad solo se
muestran dos de las cuatro subunidades. Cada subunidad tiene 4 regi;)nes t has 4 transmem-
brana en el reticulo endoplasmatico (reticulo sarcoplasmico en las células musculares) cerca
del C-terminal con una muy larga regién N-terminal, que se extiende dentro del citoplasma. Se
muestran algunas de las proteinas asociadas que interactlan directamente con los receptores
de rianodina: calmodulina CAM, proteina de unién FKBPFK506, calsequestrina CSQ y cationes
CaZ+-

Figura 40. Representacion esquemdtica del receptor rianodina y sus proteinas asociadas

Las células movilizan tanto las fuentes internas como las externas de Ca 2 para generar
sefiales intracelulares de Ca?". El almacenamiento interno de Ca* se mantiene denFro ;Jel re-
ticulo endoplasmatico, o en el caso de las células musculares, en gl rehcu.IcI) sarcoplasmico fjel
misculo. La liberacién de Ca? a través de RyRs depende de una interaccion dellrece;:ﬁ)tor con
un canal de Ca? regulado por voltaje (el receptor. dihidropiridina, DHPR) e(:jn los F:xb:l?goTS diri;]
membrana. Hay gran similitud entre los RyRs de insectos en la secuencia de amino p

a sUvez estas secuencias difieren mucho de la de los humanos.

' ianodina
Insecticidas moduladores de los receptores de riano . ‘ iah
La diamida del 4cido ftalico, flubendiamida, fue el primer insecticida con blanco en RyRs

conocido. Poco después se descubrieron las amidas antranilicas que incluyen rynaxypyr (thgur_a
o i ' ni-
41) también llamado clorantraniliprole, registrado en Argentina en 2008, cyazypyr y cyantra

liprole,
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son 500 veces men
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suelo, bajo a linea de _5'embra por irrigacic’m O como tratamiento foliar. Es utilizado en cultivos
horticolas y frutales, vid y algodén. El tiempo de carencia y de reingreso al lote es muy corto.

REGULADORES DEL CRECIMIENTO

son antialimentarios y disminuyen la movilidad. Interfieren con los mecanismos normales
de desarrollo y producen la muerte antes del estado adulto. En los adultos, reducen la fertilidad
y fecundidad al afectar 6rganos reproductivos, dismin uyen la longevidad y pueden ser ovicidas.

En lepidopteros, la eficacia de estos compuestos es maxima cuando se aplican con la apari-
cion de los primeros estadios que consumen menos del diez por ciento de lo que consume toda
la etapa larval. La duracion de estos cuatro estadios es de unos siete a diez dias, segun las espe-
cies por lo que se requieren monitoreos periédicos para determinar el momento de aplicacién
temprano. Poseen actividad especialmente sobre lepiddpteros y hemipteros, aunque se han

observado efectos en casi todos los drdenes de insectos. Tienen toxicidad extremadamente
baja para mamiferos.

Muda y hormonas que intervienen

Los insectos poseen un exoesqueleto caracteristico que les confiere proteccion contra el
estrés ambiental y fisico. La metamorfosis es una serie de cambios fisioldgicos y estructurales
internos y externos que ocurren en los artrépodos que crecen en tamafio pasando por distintos
estadios hasta llegar a adulto. Los artrpodos deben periddicamente eliminar su exosqueleto
viejo y sintetizar una cuticula nueva y mas grande. Estos procesos implican que el insecto cesa
de alimentarse, restringe su movilidad y consume energia. En esta etapa se vuelve vulnerable
ala predacion, al dafio mecanico y/o a la desecacion.

Las hormonas son mensajeros quimicos segregados por células especializadas, localizadas
en glandulas de secrecién interna o glandulas enddcrinas o en células epiteliales e intersticia-
les. Se mueven en la hemolinfa y afectan la funcidn de otras células
| En la Figura 42 se encuentra el esquema de las hormonas y glandulas que intervienen en
a muda,

Figura 42. Esquema de las hormonas y glandulas que intervienen en la muda.
20 hidroxiecdisona

/

Hormona de la muda

ecdisona
HPTT O\
— (Células neurosecretoras

O
\ del ccr% Glandula protorixica
- H \
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