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RESUMEN

La garrapata Rhipicephalus sanguineus (Latreille,
1806) es un ectoparasito cosmopolita de importancia en la
salud publica y veterinaria, debido a su potencial como vector
de enfermedades transmisibles a animales y humanos.
Las herramientas empleadas para su control se basan
en el uso de ixodicidas; sin embargo, se ha observado su
ineficacia a nivel operativo. El objetivo de esta investigacion
fue evaluar el nivel de resistencia del ectoparasito a dosis
de ixodicidas, mediante la prueba de inmersion de larvas
(Shaw) de R. sanguineus, obteniendo resistencia nivel Il
al fipronil en las poblaciones de garrapatas denominadas
A1, A2 y C1 con factoresde resistencia (FR): 6,16; 6,61 y
18,59 respectivamente.Los valores de oxidasas elevados
(FS=1,97) en la poblacién A2 sugieren resistencia a
cipermetrina. Los resultados obtenidos representan el primer
reporte de resistencia en esta especie en Venezuela y son
una contribucién al control del vector a nivel local.

Palabras clave: cipermetrina, ectoparasito, ixddido, fipronil,
resistencia a ixodicidas.

INTRODUCCION

Rhipicephalus  sanguineus  (Latreille,
1806), conocido cominmente como la garrapata
marrén del canino, es un ectoparasito hematdfago
de los vertebrados, que se encuentra ampliamente
distribuido en el mundo. Su principal huésped
es el canino y accidentalmente puede parasitar a
los humanos (Alcaino et al., 1995; Quiroz et al.,
2011).La importancia de esta especie en la salud

SUMMARY

The tick Rhipicephalus sanguineus (Latreille) is
a cosmopolitan ectoparasite of great importance in public
and veterinary health, because it is a potential vector of
diseases. The tools used for the control are based on the
use of ixodicides; however, its inefficiency has sometimes
been observed at the operational level. Therefore the
level of resistance to the ixodicides was evaluated, by
means of the immersion test for larvae (Shaw), level Il
resistance was found to fipronil, in tick populations: A1,
A2 and C1 with resistance factors (FR): 6.16, 6, 61 and
18.59 respectively. High levels of oxidases (Fs= 1.97) in
population A2 suggest resistance to cypermethrin. The
results obtained represent the first report of resistance in
this species in Venezuela and are a contribution to the
control of the vector at a local level.

Key words: cypermethrin, ectoparasite, fipronil, ticks,
ixodicides and resistances.

publica y veterinaria esta dada por su condicion de
ectoparasito hematofago y por su rol como vector,
siendo capaz de transmitir agentes etiologicos a
sus huéspedes, tales como parasitos y bacterias
causantes de enfermedades como: anaplasmosis,
chrlichiosis, babesiosis (Quiroz et al., 2011;
Pérez et al., 1996). También tiene la capacidad
de transmitir los agentes causantes de la fiebre
maculosa, Rickettsia rickettsii a los seres humanos
(Demma et al., 2005).
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Resistencia a cipermetrina y fipronil en larvas de R. sanguineus

En Venezuela se registr6 su llegada
en el afio 1936 (Guerrero, 1996), y el primer
caso de Ehrlichiosis se reporté en el afio 1996,
convirtiéndose en la primera zoonosis transmitida
por este ixddido en el pais (Pérez ef al., 1996). La
causa mas probable de su dispersion en el mundo
es el trafico internacional de mascotas (Walker et
al., 2000). Su tasa de reproduccion elevada le ha
permitido adaptarse al medio ambiente exitosamente,
encontrandose en zonas de clima templado,
sobreviviendo al invierno en areas domésticas, peri
domésticas y en cautiverios como en las perreras, en
donde las condiciones ecoldgicas les son favorables
para existir (Braz & Ferreira, 2007) aumentando el
riesgo de trasmision de agentes patdgenos, siendo
R. sanguineus una especie de alto impacto sanitario
(Guerrero, 1996; Gugliclmone et al., 2004).

El control sanitario de R. sanguineusse
dificulta por tener un ciclo de vida de tres
hospedadores con un intermedio de vida libre entre
cada uno (Quiroz et al, 2011). Adicionalmente
no se cuenta con un inmunogeno certificado por
organismos internacionales como una herramienta
alternativa de control, por tal motivo el uso de
productos ixodicidas es lo mas recomendado
(Mencke, 2005). Por lo general, el propietario de las
mascotas aplica ixodicida cuando se encuentran con
una garrapata.

En las ultimas décadas la industria
farmacéutica ha  desarrollado  formulaciones
ixodicidas e gran eficacia y aplicacion practica,
hecho que llevo al propietario de la mascota a su
empleo sistematico, sin diagnostico ni asesoramiento
de profesionales. Esto trajo como consecuencia, el
desarrollo de poblaciones de garrapatas resistentes
a los diferentes ixodicidas. Este problema se ha
difundido por todo el mundo, dificultando aun mas
el control dela garrapata (FAO, 2004).

La resistencia a los ixodicidas es uno de
los problemas mayores crecientes que amerita
ser atendido, porque afecta competitivamente la
salud del animal, limitando la reduccion de las
infestaciones. La resistencia se define como un
cambio heredable en la susceptibilidad de una
poblacion de vectores, que se evidencia en las
repetidas fallas de un producto para alcanzar los
niveles de control esperados al ser usado de acuerdo
con las recomendaciones de la etiqueta (Morberg,
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1990). Para una mejor compresion del fenémeno es
necesario el monitoreo de la resistencia con el fin de
seleccionar los ixodicidas de forma adecuada, y por
ende alcanzar el éxito en el control.

Diferentes autores han medido Ia
resistenciade R. sanguineus a los ixodicidas asi en:
Panama hallaron resistencia al DDT, permetrina,
coumafos, moderada resistencia al amitraz y
susceptibilidad al fipronil (Miller et al., 2001);
en Brasil reportaron resistencia a la cipermetrina,
deltametrina y al coumafos mientras que al fipronil
hallaron susceptibilidad (Ferreira et al, 2007);
en Estados Unidos de América a la encontraron
resistencia a la permetrina y tolerancia al fipronil
(Eiden et al., 2015). En Venezuela hasta la fecha no
existen reportes de resistencia a ixodicidas, solo se
cuenta conun solo trabajo de eficacia a los ixodicidas
comerciales (Coronado & Mujica,1998). Por lo que
la presente investigacion se planted determinar el
nivel de la resistencia de R. sanguineus a piretroides
y fenilpirazolona por ser de uso frecuenteen el control
de las garrapatas.

MATERIALES Y METODOS
Poblaciones en estudio

Se colectaron teleoginas manualmente
siguiendo la técnica descrita por Thompsen & Shozo
(1997) sobre caninos naturalmente infestados por R.
sanguineus en peluquerias caninas de tres municipios
del estado Aragua. Un total de cincuenta teleoginas
fueron seleccionadas de cada parroquia (Tabla I).

Ixodicida y sinergista

Piretroides: cipermetrina (73%) y fenil-pirazolonas:
fipronil (97%), en presentacion grado técnico sin
valor comercial. Suministrados por la compailia
Internacional de Insecticidas C.A. (INICA) vy
laboratorios REVEEX. Los ixodicidas fueron
evaluados a las concentraciones siguientes:
cipermetrina: 50 ppm, 40 ppm, 30 ppm y 20 ppm y
fipronil: 10 ppm, (8 ppm concentracion diagnostica),
5 ppm, 2ppm, 1 ppmy 0,8 ppm establecida por Castro-
Janer et al. (2009), para Rhipicephalus (boophilus)
microplus 'y el sinergista butéoxido de piperonilo
1% establecida por Miller et al. (2001) para R.
sanguineus. Todas las concentraciones se prepararon
empleando como diluyente acetona al 10%.
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Tabla I. Sitios de colectade teleoginas.

Molina Moreno N. J. et al.

Municipios Parroquias Sitios de colecta Georeferencias Poblaciones
. . 10.245900,
Andrés Eloy Blanco Barrio Santa Rosa 67 611473 A1l
. . o 10.255212,
Girardot Los Tacariguas Urbanizacién Base Sucre -67.648144 A2
Madre Maria de . 10.267881,
San José La Cooperativa -67.581070 A3
o . 10.299304
El limoén avenida Caracas y B1
Mario Bricefio L -67.6302029
El Limén - -
Iragorry Universidad Central de 10.2751431, B2
Venezuela (UCV) -67.6143215
Francisco Linares . . 10.2159958,
Alcantara La Morita Morita -67.5566013 c1

Prueba de inmersion de larvas

Siguiendo la técnica descrita por Shaw (1965),
modificada. Se utilizaron larvas de R. sanguineus de
7 a 14 dias sin alimentar. Los grupos tratados y el
grupo control fueron conformados por cien individuos
cada uno. Se procedi6 de la siguiente manera: se
colocaron 2500 pL de cada concentracion de ixodicida
en una placa de Petri previamente identificada que
contenia dos papeles de filtro Whatman niimero uno,
posteriormente se colocaron las larvas en el medio de
los papeles impregnados, seguidamente se sellaron los
bordes del papel de filtro quedando las larvas dentro
de los papeles y la capsula de Petri fue sellada con
tirro. Posteriormente se incubd en camara hiimeda a
una temperatura 27°C + 1 y humedad relativa 80 % +
10, por un foto periodo de (12:12). Se realizaron tres
réplicas del ensayo.Para la lectura se contd el nimero
de larvas vivas y muertas empleando un microscopio
estereoscopico y una aguja de diseccion. El criterio de
mortalidad empleado fue la incapacidad de mover las
patas al ser estimuladas con una aguja pasada las 24
horas de exposicion al tratamiento.

El analisis de los resultados obtenidos en los
bioensayos con ixodicidas, se realizo por el modelo
estadistico de regresion y correlacion lineal o simple,
empleando el programa Probit (Raymond, 1985).
Dicho andlisis arroj6é el porcentaje de mortalidad
a diferentes concentraciones en 24 horas y estos
datos fueron graficados en el programa Microsoft®
Excel® arrojando una curva sigmoidal, para cada
concentracion de ixodicida y mezcla con
sinergista, permitiendo obtener la linea base de
susceptibilidad
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de las garrapatas evaluados. Se determino factor de
sinergismo y factor de resistencia.

Factor sinergismo: cuyo valor mayor a 1 es indicativo
de sinergismo (Vassena et al., 2000).

CL50 de la mezcla ixodicida
CL50 del ixodicida solo

Fs =

Factor de resistencia: Para establecer el factor de
resistencia (FR) se empled el valor de la CL50 de
lacepa susceptible (Mozo) del trabajo de Castro-
Janer et al. (2009), que pertenece a la especie R. (B.)
microplus para el ixodicida fipronil, por no contar
en este estudio conuna poblacidn susceptible para R.
sanguineus, considerando valida su eleccion a nivel
de género. Para la cipermetrina no se cuenta con un
trabajo que contenga una CL50 de una poblacion
susceptible. Se determind el FR con la siguiente
formula:

FR— CL50 poblacion de campo

CL50 poblacidn susceptible

En tal sentido, el criterio de los niveles
de resistencia en las poblaciones de campo R.
sanguineus, se clasificaron como: susceptibles (FR
<1,4), resistentes nivel I (FR =1,5-5,0), resistentes
nivel II (FR = 5,1-25,0), resistentes nivel III (FR
= 26-40) y resistentes nivel IV (FR> 41) (Kumaret
al., 2011). Con base en lo sefialado por FAO (2004),
afirma que los resultados de la prueba de papel
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impregnado (paquetes de larvas) son comparables
con los obtenidos en la prueba de inmersion de larvas.

Pruebas bioquimicas

Para determinar in vitro resistencia
metabodlica se realizaron pruebas en placas para
microtitulacion. Estas consistieron en detectar la
presencia de mecanismos de resistencia especificos
en garrapatas que podrian aclarar posibles causas de
la resistencia. Siguiendo el protocolo de Hemingway
(1998), con algunas modificaciones, se emplearon
larvas procedentes de diez teledginas por lugar de
colecta para que la prucba sea estadisticamente
significativa. Se maceraron veinte larvas en cada
vial con 200 plL de agua destilada, posteriormente
se centrifugaron a 1100 rpm en 15 min a 4°C, el
sobrenadante se utilizd como fuente de enzima para
los ensayos, se evaluaron cuatro sistemas enzimaticos
que confieren resistencia a ixodicidas como: esterasas
alfa (o), esterasa beta (P), oxidasas y glutation
S-transfersas (GST). A los valores de absorbancia se
les aplico estadistica descriptiva, Analisis de Varianza

de una sola via, no paramétrico de Kruskal Wallis a
un nivel de significacion del 95% (a= 0,05).

RESULTADOS

En la Fig. 1 se presenta el porcentaje de
mortalidad de larvas de R. sanguineus expuestas a
cipermetrina, encontrandose que las poblaciones con
menor mortalidad a la concentracion 50 ppm, fueron:
A3(12%),A1(32%) y A2 (33%)y las poblaciones con
el porcentaje mas alto demortalidad correspondieron
a las poblaciones B1 (90%), B2 (80%) y C1 (68%).

En la Fig. 2 se muestra el efecto sinérgico
del butoxido de piperonilo (PB) con cipermetrina
en larvas de la poblacion A2 del municipio Girardot
encontrando el FS = 1,97 quedando en evidencia la
inhibicion de la actividad enzimatica de las oxidasas
por el sinergista.

En la Tabla II se exhiben las concentraciones
letales para la cipermetrina, resultando Ia
concentracion letal 50 (CL50) mas elevada en las

Fig.1.Curvadosis respuesta en larvas de R. sanguineus expuestas a diferentes concentraciones
de cipermetrina en seis poblaciones A1, A2, A3,B1, B2 y C1 del estado Aragua.
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Fig. 2. Efecto sinérgico del butoxido de piperonilo (PB) con cipermetrina en la poblacion A2
del estado Aragua.
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Tabla Il. Concentraciones letales de cipermetrina en larvas de R. sanguineus de seis poblaciones del
estado Aragua.

Poblaciones CL50 (ppm) (IC 95%) CL99 (ppm) (IC 95%) e

Al (50(,32 ’-(;19,9) (861,213?ég(23,5) 1,52
A2 (ixodicida) (52?5_’%11’3) (78?11 "I5276,4) 1,20
A3 (63,711,16;4,4) (951,421?2’;2,5) 1,40
B (9,20?295?,4) (48%5-‘16454,4) 722
B2 (32?2122,9) (53;?’21573,4) 798
c1 (282,72,?728,5) (58?96’19749,4) 8,32
A2 (mezcla de ixodicida-sinergista) (-7,121%22,83) (47,6?3?’?173,13) 7,0

%*: Chi cuadrado. CL50: concentracion letal cincuenta, IC: Intervalos de confianza al 95%. CL99: concentracion letal noventa y nueve. Al:barrio Santa Rosa.
A2:urb. Base Sucre. A3:La Cooperativa. Bl:av. Caracas. B2:UCV. 3Al: La Morita.

poblaciones A3 con el valor de Chi cuadrado 1,40.  present6 una disminucion en los valores de la CL50 y
La poblaciéon con menor CL50 fue B1 con el Chi  la CL99 en comparacion con los resultados obtenidos
cuadrado es 7,20. La concentracion letal 99 (CL99)  con el ixodicida.

mas elevada la obtuvieron las poblaciones A3 y Al.

La poblacion con menor CL99 fue B1. La poblacion EnlaFig. 3 se expone la curva dosis respuesta
A2 expuesta a la mezcla de ixodicida-sinergista  de tres poblaciones de R. sanguineus expuestas a
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Fig. 3. Curva dosis respuesta en larvas de R. sanguineus expuestas a diferentes

concentraciones de fipronil.
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Tabla lll. Concentraciones letales de fipronil en larvas de R. sanguineus de tres poblaciones del estado

Aragua.
Poblaciones CL50 (ppm) (IC 95%) CL99 (ppm) (IC 95%) b FR Nivel
A1 5,18 (4,4- 5,8) 11,69 (10,8-12,9) 4,16 6,16 Il
A2 5,564 (4,8-6,2) 12,47 (11,5-13,8) 4,15 6,61 I
C1 15,621 (13,3-21,3) 29,49 (23,1-46,4) 4,38 18,59 I

¥*: Chi cuadrado. CL50: concentracion letal cincuenta. IC: Intervalos de confianza al 95%. CL99: concentracion letal noventa y nueve. FR: factor de
resistencia. Nivel de resistencia. Al: Barrio Santa Rosa. A2: Urb. Base Sucre. C1: La Morita.

fipronil. Resultando que para 8 ppm concentracion
diagndstica en larvas determinada por Castro-Janer
et al. (2009); la poblacion que presentd el menor
porcentaje de mortalidad fue C1 (11%), mientras que
las poblaciones que presentaron los porcentajes mas
altos fueron A1 (84%) y A2 (78%).

En la Tabla III se evidencia las
concentraciones letales para las poblaciones
expuestas al fipronil. Se encontré que la poblacion
Al presenté menores valores en las CL50 y CL99,
por el contrario, la poblacion C1 presentd valores
mas elevados para ambas concentraciones. Las tres
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poblaciones de garrapatas obtuvieron factores de
resistencia nivel II al fipronil.

En la Tabla IV se presentan los mecanismos
de resistencia in vitro de larvas de R. sanguineus de
seis poblaciones del estado Aragua, representado
por los valores de la media y la desviacion estandar,
de cada poblacion. El analisis de Kruskal Wallis
demostro diferencias estadisticamente significativas
(p<0,05), entre las poblaciones, donde los valores
mas elevados para las esterasas o se encontraron en
la poblacion Al; para las esterasas B la poblacion Cl;
para las proteinas las poblaciones A1, A2, B2y CI;

Bol. Mal. Salud Amb.
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Tabla IV. Mecanismos de resistencia in vitro de larvas en siete poblaciones de R. sanguineus del estado

Aragua

Mecanismo Poblaciones P F X (Absorbanci) SD
A1 0,000 8,35 1,6698 *A 0,5783
A2 0,000 8,35 1,6227 0,3446

Esterasas q A3 0,000 8,35 1,1602 0,4421
B1 0,000 8,35 1,2579 0,5010
B2 0,000 8,35 1,2702 0,3766
C1 0,000 8,35 1,621 0,3024
A1 0,000 39,3 0,5802 0,2505
A2 0,000 39,3 1,0467 0,2882

Esterasas b A3 0,000 39,3 0,4390 0,2739
B1 0,000 39,3 1,2805 0,5011
B2 0,000 39,3 1,3445 0,3766
C1 0,000 39,3 1,6423 *A 0,3416
A1 0,000 5,64 0,1230 *A 0,0288
A2 0,000 5,64 0,1310 *A 0,0314

Proteinas A3 0,000 5,64 0,0834 0,0422
B1 0,000 5,64 0,1128 0,0264
B2 0,000 5,64 0,1108 *A 0,0476
C1 0,000 5,64 0,1248 *A 0,0260
A1 0,000 11,0 0,4618 0,2697
A2 0,000 11,0 0,6138*A 0,4724

Oxidasas A3 0,000 11,0 0,4826 0,2418
B1 0,000 11,0 0,2815 0,1844
B2 0,000 11,0 0,3138 0,2125
C1 0,000 11,0 0,7638*A 0,4594
A1 0,000 14,5 0,2245 0,0490
A2 0,000 14,5 0,3292 0,0913
A3 0,000 14,5 0,3286 0,1047

esT B1 0,000 14,5 0,2942 0,0750
B2 0,000 14,5 0,2263 0,0569
C1 0,000 14,5 0,4002 *A 0,1789

*A: Valores mas elevados estadisticamente significativo (p< 0,05), P: valor de p estadistico de Fisher. X: media. SD: desviacion estandar. Al: Barrio Santa
Rosa. A2: Urb. Base Sucre. A3: La Cooperativa. Bl: Av. Caracas. B2: UCV. C1: La Morita.

para las oxidasaslas poblaciones A2 y Cl; para la
GST Cl.

DISCUSION
En el presente trabajo, se probaron
concentraciones de cipermetrina donde se encontraron

valores de sobrevivencia en larvas elevados, por lo
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cual se presume el desarrollo del fenomeno de la
resistencia en las poblaciones bajo estudio. El origen
de esta resistencia pudiera ser el resultado de la alta
presion de seleccion ejercida con cipermetrina en
las medidas de control aplicadas en las infestaciones
por R. sanguineus. La resistencia a la cipermetrina
se encuentra ampliamente documentada a nivel
mundial, por lo que estos resultados concuerdan con
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los reportados por Roland et al. (2018) en Benin;
Neelu et al. (2018) en la India reportaron resistencia
nivel IV en R. (B.) microplus; Gajanan et al. (2017)
en la india; Nandi ef al. (2015) en la India, quienes
demostraron resistencia a la cipermetrina en niveles
I-II en R. (B.) microplus, igual que Singh & Rath
(2014) en la India, encontraron factor de resistencia
1,48a 11,22 endoce poblaciones; Fragoso y Soberanes
(2001) en México y en Brasil con Baffi ez al. (2007)
y Ferreira et al. (2007); Guerrero & Nene (2008) en
Meéxico encontraron resistencia a la cipermetrina en R.
sanguineus. Los resultados difieren de los hallazgos
de Bicalho et al. (2001) en Brasil, para R. sanguineus
encontraron susceptibilidad a la cipermetrina.

Se demostro resistencia al fipronil nivel
II, estos resultados concuerdan por los reportados
en Uruguay por Castro-Janer et al. (2009), (2010)
en ambos trabajos hallaron resistencia al fipronil en
R. (B.) microplus con factor de resistencia de 5,36;
estos reportes son importantes para este trabajo
a nivel de género; Eiden er al. (2017), (2016),
(2015) en estados Unidos, reportaron tolerancia al
fipronil en R. sanguineus; Shyma et al. (2015) en
la India, obtuvieron resistencia nivel I con factor de
resistencia 2,36 en R. (B.) microplus. En contraste
con la susceptibilidad encontrada en poblaciones de
R. sanguineus por Miller et al. (2001) en Panama y
en Brasil con Ferreira et al. (2007) y Dantas (2008).
El motivo de este resultado pudiera deberse a los
errores en la frecuencia de aplicacion del ixodicida
donde no se consideran las fases no parasitarias de
R. sanguineus y a la aplicacion incorrecta del mismo,
ejerciendo una presion de seleccion continua. Esta
es la causa mas comun de la resistencia segun FAO,
(2004).

R. sanguineus tiene un ciclo de vida
lento de aproximadamente 63 dias y produce tres
o cuatro generaciones al afo, generando miles de
descendientes aumentando la probabilidad de generar
individuos que hereden el genotipo resistente, lo cual
es particularmente comun en este artropodo (Peter et
al., 2005). La resistencia es generalmente reconocida
como el primer fracaso de un medicamento para
controlar el parasitismo (Sangster, 2001; Corley et
al.,2013).

En cuanto a los mecanismos de resistencia
a ixodicidas en esta investigacion, se demostrd
que la resistencia a la cipermetrina esta dada por la
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presencia de un mecanismo: detoxificacion oxidativa
a través de la multi funcion oxidasa, este se evidencio
por el efecto sinérgico del butdxido de piperonilo
a las concentraciones de cipermetrina y los valores
elevados de las absorbancias en las oxidasas en las
pruebas bioquimicas. Estos resultados concuerdan con
los reportes de Ganan et al. (2018); Baffi et al. (2007)
en Brasil; Guerrero & Nene (2008) en México y Diaz
& Vallejo (2013) en Colombia, en R. (B.) microplus
donde resultd que la resistencia a la cipermetrina
esta mediada por la oxidasas, debido a la presencia
de un polimorfismo en el gen Est9 codificante de
la carboxilesterasas y sus alelos, relacionada con la
resistencia a los piretroides, debido a una mutacion
puntual en este gen que es metabolizante para
piretroides y organofosforados existen dos alelos que
difieren entre si por la sustitucion de un nucledtido,
guanina por adenina, en un punto especifico de su
ADN, configurando individuos con algin nivel de
resistencia a los ixodicidas cuando se presenta el alelo
con adenina el individuos es susceptibles.

En esta investigacion no se encontrd el
mecanismo de detoxificacion al fipronil. Hasta la
fecha no existen estudios que sefalen el mecanismo
de detoxificacion en la resistencia al fipronil (Janer et
al., 2009; Eiden et al., 2015 a; Eiden et al., 2018 b).

La resistencia a los ixodicidas tiene un
impacto importante sobre la incidencia en las
enfermedades causada por los agentes patogenos
transmitidos por las garrapatas en caninos Yy
humanos (Pérez et al., 1996 a; Pérez et al., 2006
b), debido al aumento de estas en los animales y en
los Iugares donde estos permanecen y por ende se
incrementa las probabilidades de la transmision de
agentes patogenos. Es necesario que el control de
las garrapatas éste acompaiiado del conocimiento
de su ciclo biologico. Para evitar el uso excesivo e
inadecuado de los ixodicidas, pueden dejar residuos
en los tejidos, lo cual ocasiona problemas de salud en
animales y humanos (Yamandaet al., 2006).
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