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Efectividad de radiacion versus Wolbachia como método de control de dengue.
Revision sistematica.

Steeven Axel Trivino Elizalde, Alicia Morocho Zambrano

Universidad Catolica de Cuenca, steeven.trivino.62@est.ucacue.edu.ec

RESUMEN

Se evaluo la eficacia de WOLBACHIA y la esterilizacion por radiaciéon como estrategias
para controlar el dengue. Se revisaron estudios publicados entre 2014 y 2024,
seleccionando 15 investigaciones de calidad. Los resultados mostraron que
WOLBACHIA reduce la transmision del virus y la radiacion disminuye la poblacion de
mosquitos. Ademas, la combinacidon de ambas técnicas es mas efectiva que los métodos
tradicionales, siendo seguras y sostenibles para la salud publica, especialmente en
comunidades tropicales altamente afectadas por brotes endémicos recurrentes.
Discusion: WOLBACHIA ha demostrado ser una herramienta sostenible en la
prevencion del dengue, con efectos de largo plazo y sin reportes de efectos adversos
relevantes. Por otro lado, la radiaciéon ofrece una solucion inmediata al reducir la
poblacion de mosquitos en poco tiempo. Sin embargo, su eficacia puede verse afectada
por factores como el clima y la densidad de poblacion vectorial. Conclusion: Tanto
WOLBACHIA como la radiacion son estrategias prometedoras y complementarias para
el control del dengue. WOLBACHIA destaca por su impacto a largo plazo en la
transmision viral, mientras que la radiacion es efectiva en la reduccion rapida de la
poblacion vectorial. Su implementacion conjunta podria representar una solucion integral
para reducir la carga de esta enfermedad en comunidades vulnerables, optimizando el
impacto en la salud publica global.

Palabras clave: Wolbachia, radiacion, dengue, efectividad, mosquito
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Effectiveness of Radiation Versus Wolbachia as a Method for Dengue Control

A Systematic Review.

ABSTRACT

The effectiveness of WOLBACHIA and radiation sterilization as strategies for dengue
control was evaluated. Studies published between 2014 and 2024 were reviewed, and 15
high-quality studies were selected. The results showed that WOLBACHIA reduces viral
transmission and that radiation reduces the mosquito population. Furthermore, the
combination of both techniques is more effective than traditional methods, while
remaining safe and sustainable for public health, especially in tropical communities
heavily affected by recurrent endemic outbreaks. Discussion: WOLBACHIA has proven
to be a sustainable tool in dengue prevention, with long-term effects and no reports of
significant adverse effects. On the other hand, radiation offers an immediate solution by
reducing the mosquito population in a short period of time. However, its effectiveness
can be affected by factors such as climate and vector population density. Conclusion:
Both WOLBACHIA and radiation are promising and complementary strategies for
dengue control. WOLBACHIA stands out for its long-term impact on viral transmission,
while radiation is effective in rapidly reducing the vector population. Their joint
implementation could represent a comprehensive solution to reduce the burden of this
disease in vulnerable communities, thereby optimizing the impact on global public health.

Keywords: Wolbachia, radiation, dengue, effectiveness, mosquito
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INTRODUCCION

El dengue representa una amenaza cada vez mayor para la salud publica a nivel global;
esta enfermedad de origen viral, transmitida por mosquitos del género Aedes, incide en
millones de personas cada afio. Para el personal del area de salud, el dengue representa
un gran desafio, quienes atienden en primera linea deben enfrentarse al inicio del cuadro
clinico, mientras que los especialistas se encargan de los casos mas graves. Su manejo no
siempre es sencillo, ya que la enfermedad puede evolucionar rapidamente volviéndose

peligrosa para la vida del paciente (1).

A medida que los cambios en el clima y las acciones humanas favorecen la expansion de
Aedes aegypti y Aedes albopictus a nuevas regiones, el dengue deja de ser un
padecimiento propio de areas tropicales y pasa a convertirse en una amenaza de alcance
mundial. En la actualidad, se estiman mas de 300 millones de infecciones anuales, de las
cuales solo el 24% deriva en manifestaciones clinicas. En Latinoamérica, la incidencia ha
aumentado de forma notable, superando los 2.5 millones de casos en algunos periodos, lo
que revela las limitaciones de los insecticidas convencionales y la resistencia de los

vectores (1,2).

En los ultimos registros, la incidencia global del dengue ha pasado de 500.000 casos
notificados en los afios 80 a mas de 5 millones anuales. Factores como el cambio
climatico, la urbanizacion no planificada y la globalizacion han facilitado la expansion
geografica tanto del vector como del virus. De manera similar, en el contexto ecuatoriano,
las Gacetas Epidemiologicas publicadas por el Ministerio de Salud Publica sefialaron que,
entre la primera y la quincuagésima segunda semana epidemioldgica de 2022, se
documentaron 16.017 casos de dengue; en 2023, la cifra ascendid a 27.838 casos en el
mismo lapso; y para 2024, alcanzd los 61.329 casos, evidenciando un incremento

sustancial que mantiene la enfermedad en un rango de SE 1 a la SE 52 (3—6)

Hasta ahora, las estrategias de prevencion se han centrado casi por completo en el control
directo del mosquito transmisor, por ejemplo, fumigaciones masivas, uso de larvicidas y
rociado residual, sin que ello haya logrado una reduccion sostenida de los casos de
dengue. Esto obedece, en parte, a la resistencia desarrollada por los mosquitos frente a

los insecticidas convencionales, asi como a la ausencia de consistencia en la aplicacion



de los planes de control. En contraste, en diversas regiones de Asia y Oceania, la
introduccion de WOLBACHIA ha mostrado disminuir significativamente la incidencia
de dengue, y la esterilizacion por radiacion ha obtenido resultados prometedores en paises
como Tailandia y Vietnam. Ambas metodologias, ademas de ser mas sostenibles, podrian
solventar las limitaciones de los abordajes tradicionales, brindando una nueva perspectiva
para prevenir y regular el dengue de manera eficaz. En consecuencia, se enfatiza la
importancia de indagar en estrategias novedosas de prevencion, como la introduccion de
WOLBACHIA o la Radiacion, que resulten innovadoras y viables para mitigar las

enfermedades propagadas por mosquitos (2,7).

El uso de la bacteria WOLBACHIA representa una alternativa innovadora para frenar la
propagacion del dengue. Dado que esta bacteria no esta presente de forma natural en el
mosquito Aedes aegypti, los cientificos la introducen a través de microinyecciones en
embriones en el laboratorio. Una vez dentro del mosquito, WOLBACHIA actua
impidiendo que el virus del dengue se multiplique y afectando la capacidad reproductiva
del insecto. A medida que los mosquitos portadores de la bacteria nacen y se reproducen,
la transmiten a sus crias, logrando que, con el tiempo, la mayoria de la poblacion de Aedes

aegypti pierda la capacidad de transmitir la enfermedad (8).

En cambio, la radiacion de igual manera se ha convertido en una herramienta innovadora
para controlar la poblacion del Aedes aegypti, un vector principal en la propagacion de
dengue. Por medio de la Técnica del Insecto Estéril (TIE), se inicia principalmente con la
crianza de grandes cantidades de mosquitos macho los cuales son expuesto a radiacion
ionizante (rayos X o gamma) para esterilizarlos sin afectar su capacidad de apareamiento.
Posteriormente los mosquitos irradiados con radiacion son liberados, donde compiten con
los machos naturales para reproducirse, pero sin €xito, ya que no pueden generar
descendencia, lo que provoca una reduccion considerable en la poblacion de mosquitos
y, con ello, la propagacion del virus, ofreciendo una alternativa segura y ecoldgica para

combatir el dengue(9).

Siendo asi que el presente estudio analizd y evalud la efectividad de los dos métodos
innovadores mencionados ya que nivel epidemiologico, el dengue afecta principalmente
en regiones tropicales y subtropicales, donde condiciones como temperaturas elevadas y
lluvias constantes favorecen la proliferacion de los mosquitos vectores. Del mismo modo

la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) indica que alrededor de tres mil millones de



personas viven en zonas con alto nivel de riesgo de transmision de enfermedades

vectoriales (3,10)

Por ende, la implementacion de la bacteria WOLBACHIA vy la radiacion han ganado
relevancia en tiempos recientes a causa del incremento en la resistencia de los mosquitos
a los insecticidas tradicionales y a la necesidad de enfoques sostenibles y ecologicamente
responsables. Sin embargo, la evidencia sobre su efectividad atn es limitada y dispersa,
lo que dificulta su implementacion masiva como métodos estandarizados de control. El
proposito de este estudio es llevar a cabo una revision sistemdtica que permita comparar
la eficacia de estas dos estrategias innovadoras, proporcionando un andlisis integral que

guie futuras decisiones en salud publica (11,12)

Dentro de este contexto, la presente revision sistematica dar respuesta a la siguiente
interrogante: ;jqué tan efectiva es la radiacion en comparacion con la aplicacion de
WOLBACHIA para el control del dengue? Ambos enfoques han surgido como
alternativas prometedoras para abordar el problema creciente de resistencia a insecticidas

y la necesidad de estrategias de control sostenibles.

Los objetivos de esta revision incluyen comparar la eficacia de ambos métodos en la
reduccion de la poblacion de mosquitos transmisores y su impacto en la aparicion de
nuevos contagios de dengue en las zonas intervenidas. Ademads, se analizaran las
fortalezas, limitaciones y barreras para la implementacion de estas estrategias en
programas de salud publica. Por ltimo, esta revision pretende proveer recomendaciones
basadas en evidencia que guien la formulacion y puesta en marcha de planes y acciones

efectivas para el control del vector y, con ello, reducir la carga de esta enfermedad.
PREGUNTA PICO.

Los elementos PICO (Poblacion, Intervencion, Comparacion y Resultados) se definen de

la siguiente manera:

e Poblacién/Problema: Regiones endémicas de dengue, con énfasis en areas urbanas

y rurales con alta prevalencia de los mosquitos Aedes aegypti.

e Intervencion: Implementacion de métodos de control mediante Radiacion (Técnica

del Insecto Estéril) y/o infeccion de mosquitos con la bacteria WOLBACHIA.



e Comparacion: Entre la efectividad de la esterilizacion por Radiacion y la

introduccion de WOLBACHIA como métodos de control del dengue.

¢ Resultado: El resultado esperado, es la disminucién de los casos de dengue mediante

el uso de la Radiacion o WOLBACHIA al disminuir la poblacion de mosquitos.
OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL:

Determinar la efectividad de la Radiacion frente al uso de la bacteria WOLBACHIA

como método de control del dengue.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

e Identificar y sintetizar la evidencia sobre la efectividad de la metodologia de

esterilizacion por la radiacion en Aedes aegypti para reducir su poblacion.

e Analizar la eficacia de los mosquitos infectados con WOLBACHIA en la reduccion

de casos de dengue en comparacion con los métodos tradicionales de control

e Comparar la efectividad y eficacia de la radiacion y la introduccion de WOLBACHIA

METODOLOGIA

Diseiio del estudio

Se efectud un analisis de la literatura cientifica existente que compard la efectividad de la
Radiacion y WOLBACHIA como métodos de control del dengue. Se aplico el modelo
PICO (Poblacion, Intervencion, Comparacion y Resultado) para plantear la pregunta de
investigacion y guiar la busqueda y seleccion de estudios. En esta revision se tomaron en
cuenta investigaciones publicadas en los tltimos cinco a diez afios, tanto en inglés como
en espainol, con énfasis en ensayos clinicos aleatorizados y estudios de cohortes. Los
trabajos escogidos fueron valorados segun su rigor metodoldgico y pertinencia, con el fin

de preservar la validez y confiabilidad de los hallazgos obtenidos.



Criterios de elegibilidad:

Los estudios considerados en esta investigacion sistemdtica fueron: Investigaciones que
abordan el uso de la bacteria WOLBACHIA y el empleo de la radiacion en insectos;
Estudios que abordan método de prevencion para las enfermedades vectoriales; Se
consideraron investigaciones de tipo estudio clinico; También se tomaron en cuenta las

investigaciones redactadas y publicadas en inglés y espafiol.

Criterios de inclusion:

e Se incluyeron ensayos clinicos aleatorizados sobre la eficiencia de la esterilizacion
por Radiacion, como método de control del dengue y estudios sobre la eficiencia de

la bacteria WOLBACHIA como método de prevencion y control del dengue.

e Se tomaron como base estudios publicados entre los afios 2014 & 2024, que traten
sobre la eficiencia de esterilizacion por Radiacion en el control del dengue, asi como
también aquellos estudios sobre la eficiencia del WOLBACHIA como método de

control del dengue.

e Se incluyeron ensayos clinicos aleatorizados y de caso control tanto en inglés como

en espafiol sobre el uso de Radiacion y la bacteria WOLBACHIA.

Criterios de exclusion:

e Se excluirdn estudios que se enfoquen en el uso de Radiacion y la bacteria

WOLBACHIA en otros animales o insectos que no sean mosquitos.

e Se excluiran estudios que se enfoquen en otras medidas de prevencion para el control

del dengue, diferentes a la Radiacion y WOLBACHIA.

e Se excluiran estudios que se relacionen con el uso de la Radiacion o WOLBACHIA
como control frente a otras enfermedades vectoriales, como malaria, zika o

chikungunya.

e Se excluirdn estudios que hayan publicado antes del afio 2014 y que no sean ensayos

clinicos aleatorizados sobre el us6 Radiacion y WOLBACHIA.

e Se excluiran todos aquellos ensayos clinicos aleatorizados sobre el uso de Radiacion

y WOLBACHIA en idiomas que no sean inglés o espafiol.



e Se excluirdn las cartas al editor — metaanalisis — postes cientificos y otras revisiones

sistematicas.

Extraccion de datos
o Fuentes de informacion:

Para esta revision sistematica sobre la efectividad de la radiacion frente al empleo de
WOLBACHIA como estrategia de manejo del dengue, se emplearon diversas bases de
datos y recursos bibliograficos electronicos. Las busquedas se realizaron desde el 24 de
noviembre hasta el 10 de diciembre de 2024, con la finalidad de ubicar estudios

pertinentes publicados entre 2014 y 2024.
Las principales fuentes consultadas fueron:
« PubMed: Ultima busqueda realizada el 8 de diciembre de 2024.
« Scopus: Ultima busqueda realizada el 9 de diciembre de 2024.
« Elsevier: Ultima busqueda realizada el 8 de diciembre de 2024.
« Taylor & Francis: Ultima busqueda realizada el 7 de diciembre de 2024.
« Springer Nature: Ultima busqueda realizada el 6 de diciembre de 2024.

Adicionalmente, se incluyeron articulos obtenidos mediante repositorios digitales y
motores de busqueda académica como Google Académico. Se priorizaron revistas
cientificas reconocidas, incluyendo publicaciones relevantes en The New England

Journal of Medicine.
Criterios para la seleccion de fuentes:
1. Marco temporal: Estudios publicados en los tultimos 10 afios (2014-2024).

2. Tipos de estudio: Principalmente ensayos clinicos aleatorizados, estudios de
casos y controles, estudios transversales y de cohortes, y otros articulos relevantes

que aborden la efectividad y eficacia de las estrategias evaluadas.
3. Idiomas: Publicaciones en inglés y espafiol.

4. Filtros aplicados: Palabras clave especificas relacionadas con el tema, como
“Radiacion”, “WOLBACHIA”, “Control del dengue”, “Esterilizacion de

mosquitos” y “Aedes aegypti”.

Los estudios identificados y seleccionados durante este proceso fueron evaluados por su



calidad metodoldgica, confiabilidad de las fuentes y relevancia temadtica. Este enfoque
asegura la inclusion de literatura cientifica valida y de alta calidad, que permitira un
analisis exhaustivo y basado en evidencia para abordar los objetivos de esta revision

sistematica.

Estrategia de busqueda:

Para este estudio, se llevaron a cabo buisquedas integras en las bases de datos PubMed,
Scopus, Elsevier, Taylor & Francis, Springer Nature y Google Académico, considerando
articulos cientificos publicados entre 2014 y 2024 en espafiol e inglés. Se utilizaron
palabras clave como: sterile insect technique, mosquito and WOLBACHIA, sterilization
by radiation, gamma rays, radiation, "radiacion ionizante", "técnica de insecto estéril",
"control vectorial" y "WOLBACHIA y dengue". Los conectores booleanos empleados
incluyeron: AND, OR y NOT, combinando términos como WOLBACHIA AND dengue
control y Efficacy OR Efectividad. Herramientas como DeepL facilitaron la comprension
de articulos en inglés. Se aplicaron filtros para incluir inicamente estudios publicados
dentro del marco temporal mencionado, en inglés y espafiol, que reportaran ensayos
clinicos aleatorizados, estudios de casos y controles, cohortes y transversales. Tras una

revision rigurosa, se seleccionaron 15 estudios finales que satisfacian los estandares

metodologicos y la pertinencia necesarios para esta revision sistematica.

Proceso de seleccion de los estudios

La busqueda y seleccion de estudios para esta revision sistematica, enfocada en la
efectividad de la radiacion frente a la aplicacion de WOLBACHIA como método de
control del dengue, se describe a través del PRISMA que ilustra cada paso de
identificacion, cribado, exclusion e inclusion de investigaciones pertinentes. Este
procedimiento comenz6 con la identificacién de un total de 900 registros obtenidos de
bases de datos clave: PubMed (300), ScienceDirect (200), Taylor & Francis (190),
Springer Nature (100), y 110 registros adicionales provenientes de repositorios
académicos y motores de busqueda como Google Académico.

En una etapa inicial, se eliminaron 400 registros antes del cribado. Las razones de
exclusion incluyeron duplicados (150), falta de rigor metodoldgico (200) y trabajos que

no cubrian especificamente poblaciones de interés en la transmision del dengue (Aedes

aegypti) (50).



En la fase de cribado, se revisaron los 390 registros restantes, de los cuales 305 fueron
descartados por no cumplir con el marco temporal establecido (2014-2024). Esto dejé un
total de 85 estudios seleccionados para su recuperacion. Posteriormente, 62
investigaciones fueron suprimidas ante la imposibilidad de acceder al texto completo,
dejando un total de 23 para su evaluacion de elegibilidad. Durante la fase de evaluacion
de elegibilidad, se descartaron 8 estudios por las siguientes razones: 4 no cumplian con
los pardmetros vinculados a la poblacion objeto de estudio (Aedes aegypti), 2 eran
estudios secundarios (como revisiones sistematicas o informes no experimentales), y 2
presentaban datos insuficientes para la comparacion entre Radiacion y WOLBACHIA.
Finalmente, se incorporaron 15 investigaciones que cumplieron con la totalidad de los
criterios de inclusion establecidos. Este proceso fue realizado de manera independiente
por dos revisores, quienes analizaron cada registro y publicacion recuperada. Para
garantizar la precision, las discrepancias se resolvieron mediante consenso entre los
revisores. Ademas, no se utilizaron herramientas de automatizacion durante el proceso,
ya que la seleccion fue completamente manual, asegurando un enfoque riguroso y

detallado en cada etapa.

Proceso de extraccion de los datos

La fase de obtencion de informacion en esta revision sistematica sobre la efectividad de
la radiacion frente al empleo de WOLBACHIA como estrategia para combatir el dengue
se llevo a cabo con rigor y precision para salvaguardar la confiabilidad y precision de los
datos obtenidos. Se utiliz6 un formulario estandarizado para uniformizar la captura de los
aspectos clave de cada estudio seleccionado. Dos revisores realizaron su labor de manera
auténoma, analizando cada articulo de forma separada y en paralelo, lo que permitid
minimizar posibles errores o sesgos. Cuando surgian desacuerdos, se debatian hasta
alcanzar un consenso; si este no se lograba, un tercer revisor participaba para tomar la
determinacion final.

Los datos extraidos se agruparon en las siguientes categorias principales:

1. Informacion general del estudio

Se registraron datos generales, como el titulo, la autoria, la fecha de publicacion, la
ubicacion geografica y la modalidad del estudio (ensayos clinicos aleatorizados,
investigaciones de casos y controles, o estudios transversales y de cohortes). Estos datos
proporcionan una vision general sobre la procedencia y metodologia de los estudios

seleccionados.



2. Caracteristicas de la poblacion
Se recopild informacion demografica y biologica de las poblaciones de Aedes aegypti
evaluadas, como el tamafio de la muestra, las condiciones ambientales (clima, ubicacion
geografica) y las pautas especificas que determinaron qué estudios se incluian o excluian.
Esto permite evaluar la aplicabilidad de los resultados al control del dengue en diferentes
contextos.

3. Intervencion y comparacion
Se documentaron los detalles de las intervenciones, como la cantidad y el tipo de
radiacion aplicada (por ejemplo, rayos gamma) o la incorporacion de WOLBACHIA en
los mosquitos. También se incluy6 informacion sobre los protocolos de aplicacion y los
periodos de seguimiento. En el caso de las comparaciones, se registraron las estrategias
utilizadas para evaluar la efectividad de cada intervencion.

4. Resultados principales
Se recopild informacion referente a los resultados esenciales, como la reducciéon en la
poblacion de mosquitos, la disminucion en la incidencia del dengue, los efectos
secundarios observados y cualquier dato relevante sobre la efectividad de las estrategias
evaluadas.

5. Evaluacion de la calidad del estudio
La solidez metodoldgica de cada investigacion se analizd mediante herramientas
especificas acorde al disefio, como la a herramienta RoB2 para ensayos clinicos
aleatorizados y la herramienta NIH para estudios observacionales. Este enfoque asegurd
que solo se incluyeran estudios que cumplieran con rigurosos estdndares de calidad
cientifica.
Finalmente, los datos extraidos fueron organizados en una base de datos electronica
utilizando software como Excel, lo que facilitd la gestion eficiente de la informacion.
Ambos revisores verificaron la base de datos para confirmar la integridad y exactitud de
los datos. Este enfoque metddico garantiza un analisis confiable, proporcionando una
base solida para evaluar la efectividad de la radiacion y WOLBACHIA como métodos de

control del dengue.

Lista de los datos

Variable dependiente
e Reduccion en la poblacion de Aedes aegypti en las areas intervenidas (nimero de

mosquitos capturados o monitoreados).



e Incidencia de casos de dengue (cantidad de casos reportados en las areas de
intervencion).
e Efectos secundarios observados en las intervenciones (impacto ambiental o
biologico asociado).
e Eficiencia en la interrupcion de la transmision del virus del dengue.
Variable independiente
e Uso de radiacion (Técnica del Insecto Estéril, dosis y tipo de radiacion).

e Introduccidon de mosquitos infectados con WOLBACHIA.

Evaluacion del riesgo de sesgo de los estudios individuales

Para llevar a cabo el analisis del riesgo de sesgo en los estudios considerados en esta
revision sistematica, se emplearon las herramientas de Cochrane. La herramienta ROB-1
se utiliz6 para los estudios observacionales, mientras que la herramienta ROB-2 fue se
destind a ensayos clinicos aleatorizados. Estas herramientas permitieron evaluar de
manera estructurada y objetiva diferentes dominios de sesgo, como el sesgo en la
seleccion de participantes, la medicion de resultados, la creacion de secuencias aleatorias
y el ocultamiento en la asignacion.

El proceso de evaluacion fue realizado de manera independiente por dos revisores,
quienes analizaron cada estudio de forma separada. Si surgian discrepancias entre los
evaluadores, estas se resolvieron mediante discusion hasta lograr un acuerdo. En los casos
en los que no se logrd acuerdo, se recurri6 a un tercer revisor para tomar la decision final.
Este enfoque garantizé un analisis riguroso y equilibrado de los estudios seleccionados.
No se emplearon herramientas de automatizacion para este proceso, dado que la revision
se centrd en un andlisis manual detallado de cada estudio. Este enfoque garantiz6 un

analisis riguroso y equilibrado de los estudios seleccionados.

RESULTADOS

SELECCION DE ESTUDIO

Se llevo a cabo, una primera etapa de revision mediante la evaluacion de titulos y
resumenes. Los estudios que cumplian los requisitos iniciales de inclusion fueron
escogidos para una investigacion mas profunda. En esta fase, se inspeccionaron de
manera completa los textos de los trabajos seleccionados para constatar su pertinencia y

solidez metodologica. Por ultimo, se efectud la recoleccion de datos de los estudios, lo
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cual incluy6 informacion variada sobre el diseno del estudio, las caracteristicas de la

muestra, las intervenciones y los resultados principales, entre otros.

DIAGRAMA DE FLUJO WOLBACHIA Y RADIACION

Grafico 1: Diagrama de Flujo de WOLBACHIA & Radiacion

)

Identificacion

Bisqueda y seleccion de nuevos estudios en bases de datos y registros

[

Fuentes de informacion
utilizadas para la bisqueda de

registros o citas:
Pubmed (n=300)
ScienceDirect (n=200)
Taylor & Francis (n=190)
Springer Nature (n=100)
Total: 790

antes de la seleccion inicial:
- Art. duplicados (n= 150)

» | -Registros o citas con calidad

metodologica baja (n=400)

relevante(n=50)

Registros o referencias descartadas

-Registros o citas con poblaciéon no

Registros o citas cribados (n=190)

Cribado

Total:600
]
—
Estudios eliminados fuera del marco temporal
g 2014-2024 (n=105)
1
A
Estudios eliminados por falta de acceso al texto

Publicaciones buscadas para su
recuperacion (n=85)

Incluidos

completo (n=62)

S —

v

Publicaciones evaluadas para su
elegibilidad (n=23)

Art. excluidas:
1.-Eliminado por criterios (n=4)
2.-Estudio no originales (n=2)
3.-Estudio con datos incompletos (n=2)

v

Est. incluidos (n=15)

Elaboracién por: Trivifio Steeven.

Caracteristicas de los estudios recopilados.

Tabla 1. Aspectos destacados de los estudios analizados.

Grupo Grupo
Autor Afio Tipo ('le Poblacion (WOLBACH Control Tlel-np-o de
Estudio IA - (Placebo) seguimiento
Radiacion)
. E Clini
LimJ, etal(13) | 2024 | SO MINICO 1 699 088 607.872 69.216 42 meses
Aleatorizado

11




Lim J, et al.(14) 2024 Caso - Control 4.502.416 607.872 3.894.544 47 meses
Bansal S, et
al.(15) 2024 Caso - Control 3.833.002 607.872 3.225.130 48 meses
Kitayapong P., et | ) Quasi- 10.000 ; ; 6 meses
al.(16) Experimental
Utarini A, et Ensayo Clinico
’ 8.144 3.721 4.423 27
al.(17) 2021 Aleatorizado fmeses
Uribe A, et al.(18) | 2023 Caso - Control 653.935 323.274 330.661 60 meses
Hoffmann A., et | ), Quasi- 400.322 127.708 272.614 72 meses
al.(19) Experimental
Pinto S, etal.(20) | 2021 Quasi- 484.918 373.117 111.801 35 meses
Experimental
Indriani C,et |, Quasi- 98.134 64.599 33.535 37 meses
al.(21) Experimental
Ensayo
Dufault S, et 2022 controlado 5.921 2838 3083 27 meses
al.(22) :
aleatorizado
Ensayo
AndersK,et | o0 controlado 350.000 175.000 175.000 24 meses
al.(23) :
aleatorizado
. Ensayo
Indriani C,et | controlado 313.000 156,504 156,504 36 meses
al.(24) .
aleatorizado
.. Ensayo
Tantowtjoyo W, |- controlado 312.000 156.000 156.000 60 meses
et al.(25) .
aleatorizado
Gato R, etal.(26) | 2021 Quasi- 7.531 3.805 3.726 8 meses
Experimental
Balatsos G, et | ), Ensayo 662.000 662.000 22 semanas
al.(27) experimental -

Fuente: (13-27)

Elaboracién por: Trivifio Steeven.

Interpretacion

En la distribucion temporal y geografica, se observa que los estudios cubren un rango

temporal desde 2018 hasta 2024. En particular, se observa un aumento en el nimero de

estudios en 2024, lo que refleja un interés creciente en la investigacion reciente. Siendo

asi que se observa que los estudios incluidos fueron el 6,66% (n=1) del 2018, el 6,66%
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(n=1) del 2019, el 6,66% (n=1) del 2020, el 20% (n=3) del 2021, el 13,33% (n=2) del
2022, el 13,33% (n=2) del 2023, y el 33,33% (n=5) del 2024.

A nivel de la poblacion estudiada se observa que se observa que la amplitud de la muestra
considerada en los estudios varia ampliamente, desde un grupo pequefio de
aproximadamente 5,921 participantes hasta grandes grupos en la cual se incluyeron mas
de 4 millones de personas. En los disefios o tipo de estudio se determinar que se incluyen
6 ensayos clinicos controlados aleatorizados lo que equivale al 40%, 5 estudios
cuasiexperimentales lo que equivale al 33,33%, 1 estudio experimental lo que equivale al
6,66% y 3 estudios de casos-controles lo que equivale al 20%. Los ensayos aleatorios se
destacan por ser el disefio predominante en estudios recientes, lo que fortalece la validez

interna de los hallazgos.

En relacion con la poblacion y grupos de estudio se observo que en los grupos de
intervencion (WOLBACHIA & Radiacion;, WOLBACHIA; Radiacion) varian en tamafio
y contexto, segiin la metodologia del estudio, de igual manera que observa que el grupo
de control (Placebo o areas no tratadas) se determina en ser las areas no expuestas a la

exposicion a las estrategias de reduccion.

En cuanto al tiempo de seguimiento de observa que los periodos de seguimiento abarcan
desde 6 meses hasta 72 meses, lo que proporciona una perspectiva a corto y largo plazo
sobre la efectividad de la intervencion segin el método de reduccion empleado. Siendo
asi que, el 13,33% (n=2) de los estudios tuvieron una duracion de 6 a 8 meses, el 33,33%
(n=5) de 22 a 35 meses, el 33,33% (n=5) entre 36 a 48 meses, y el 20% (n=3) duraron

mas de 60 meses.

Tabla 2. Interpretacion de la calidad y sesgo de los articulos cientificos de intervencion.

R.efe?encia A|/B|C|/D|E|F|G| H|T|J|K|L|M|N PUNTOS CALIDAD
e | 00/0 000000006 00 : At
e 000000 | 000 o o | ed
Comery 0@ 000 00000 @ o | v
i 00000000000 €00 o | v
Kl 100000 000000000 - |
16 tobrera 3024 o0 000000 00 Media
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Gato R, et al.

7 18 mayo 2021 “"“""' ‘ 6 Media
fault S, et al.
8 | Dinmorr |@@ 000000000 ! Alta
d L
o | S |0@@ 000000000 ! Alta
driani C, et al.
0| i |000 000 00eeeeee . Alta
ij 1.
1 | ool @l@@@eeeeeeeeee |
latsos G, et al. .
2| Sy 0000000000000 - Media
Fuente: (13,16,17,19-27)
Elaboracion por: Trivifio Steeven.
Interpretacion:
Al analizar y evaluar la calidad de los estudios aleatorizados, se observa que 5 articulos son
clasificados como estudios de alta calidad, lo que equivale al 42% de los estudios. De igual
manera, se determina que 7 articulos son clasificados como estudios de calidad media, lo que
representa el 58% de los estudios aleatorizados.
Tabla 3. Interpretacion de la calidad y sesgo de los articulos cientificos caso — control.
N Referencia A|/B|C|/D|E|F|G/H|I|J|K|L PUNTOS | CALIDAD
Lim J, et al. .
: 08 tg?arerce)t;om 0000000000 o 10 Media
Velez I, et al. .
2| s0noviemirezes | 9|00 00000000 o Media
Bansal S, et al. .
3 ptomreze | OO 0000000 O Media

Fuente: (14,15,18)

Elaboracion por: Trivifio Steeven.

Interpretacion:

Al analizar y evaluar la calidad de los estudios recopilado, se observa que los 3 articulos,

que equivalen al 100%, son clasificados como estudios de calidad media.

Tabla 4. Evaluacion de Sesgos de los estudios intervencion

N Referencia D1 D2 D3 D4 D5
1 6?;5{0658;4 ® = x| & &
p | Kheweeled | x| @ @ | ® | @
3 o nin 2001 s = | = @ O
s | . @ © @ ® @
5 12 oo 2021 ® & & = &
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Indriani C, et al.

6 11 de mayo 2020 ® & @& 3 -
Dufault S, et al.

7 14 junio 2022 s ® ® | & ©e
Anders K, et al.

8 31 mayo 2018 ® & & o -
Indriani C, et al.

9 26 enero 2023 . . . » .

Tantowijoyo W, et al.
10 20 abril 2022 ® &6 & o e
Gato R, et al.

11 18 mayo 2021 s ® ©® | & ©e
Balatsos G, et al. % . . . .

12 26 marzo 2024

Fuente: (13,16,17,19-27)

Elaboracién por: Trivifio Steeven.

Interpretacion

Primer parametro del sesgo.

El 33% de los articulos son de bajo riesgo, lo que refleja una correcta implementacion de
procedimientos de aleatorizacion, asegurando grupos comparables. Sin embargo, el 42%
de los articulos tuvo riesgo "no determinado" debido a falta de informacidn, lo que limita
la confianza en su validez interna y final mental 25% de los articulos presentaron un
riesgo alto.

Segundo parametro del sesgo.

Todos los estudios (75%) fueron clasificados con un riesgo bajo, indicando que las
intervenciones se implementaron segun los protocolos establecidos y solo el 25% estudios
indico, la necesidad de estrategias claras para abordar esta limitacion.

Tercer parametro del sesgo.

El 75% fue de bajo riesgo, destacando la eficacia de las estrategias claras para abordar
esta limitacion, en cambi6 el 17% de los estudios tuvo un riesgo "no determinado",
evidenciando poca claridad en el manejo de datos perdidos, y solo 8% de los estudié se
evidencio un riesgo alto.

Cuarto parametro del sesgo.

El 75% de los estudios mostraron bajo riesgo, lo que demuestra consistencia y
confiabilidad en las herramientas, de los estudios y métodos utilizados para medir los
resultados, asegurando precision en los hallazgos, pero solo el 25% de los estudios
presentaron un riesgo indeterminado.

Quinto parametro del sesgo.

El 100% present6 bajo riesgo, reportando resultados de manera transparente.
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Grafico 2. Evaluacion de Sesgos de los estudios caso y control en procenteje.

DATCS EN PORCENTAIES
Sesgo de Sesgo de Sesgo de deteccion de
P S——— “ 5 d . do informacié .
Sesgode |  Sesgode informacién, desem_];teno ¥ #sgo de recuet do, fl‘lfmme?cwn. Sesgo de observacion
. . recuerdo, confusinpor | desgasteyde | clasificacion errénea, .
confusion| seleccion L, T - selectiva de resultados
medicionydel |  variacion seleccion de observador y de
observador temporal medicién
Bajo riesgo 67 33 67 67 33 100 33
Mo se
puede 0 67 33 33 67 0 67
determinar
33 0 0 0 0 0 0

Fuente: (14,15,18)

Elaboracién por: Trivifio Steeven.

Interpretacion

Primer parametro del sesgo.

El 67% de los estudios presentd bajo riesgo, indicando un adecuado control de las
variables de confusion, mientras que el 33% tuvo alto riesgo, posiblemente por disefios
insuficientes o falta de ajuste estadistico, comprometiendo la validez de sus conclusiones.
Segundo parametro del sesgo.

Solo el 33% mostrd bajo riesgo, garantizando criterios claros y representatividad,
mientras que el 67% tuvo riesgo "no determinado" debido a la ausencia de detalles acerca
de la metodologia de seleccion, lo que repercute en la validez externa de los hallazgos..
Tercer parametro del sesgo.

El 67% presentd bajo riesgo, utilizando métodos confiables y estandarizados, mientras
que el 33% mostro alto riesgo por errores en la recoleccion de datos o influencias del
observador, comprometiendo la objetividad en estudios de caso control.

Cuarto parametro del sesgo.

El 67% de los estudios control6 adecuadamente las variaciones temporales, mientras que
el 33% no proporcion6 informacion suficiente, limitando la claridad sobre el manejo de
este sesgo.

Quinto parametro del sesgo.

El 67% tuvo bajo riesgo, manejando correctamente las pérdidas de datos, mientras que el
33% no documenté claramente como se abordaron estas pérdidas, afectando la validez
interna.

Sexto parametro del sesgo.
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Todos los estudios (100%) fueron de bajo riesgo, empleando herramientas estandarizadas
y confiables para medir y clasificar variables, asegurando precision y consistencia.
Séptimo parametro del sesgo.

El 67% report6 resultados de manera transparente, mientras que el 33% no dej6 claro si
se incluyeron todos los datos obtenidos, lo cual podria generar un sesgo al momento de

interpretar los resultados.

17



Tabla 5. Efectividad del WOLBACHIA & Radiacion en la reduccion de casos de dengue.

Grupo de

Intervencion Grupo de Tiempo de
Autor Poblacion Control . Eficacia RR/OR/OR Valor-P
(WOLBACHIA (Placebo) seguimiento
& Radiacion)
En un periodo de 12 meses, los grupos de intervencion lograron
disminuir la incidencia de dengue en un 61% en comparacion con
Lim J, et los grupos de control. Este resultado resalta el impacto positivo de 0,39 (95% 0,22
al.(13) 677.088 607.872 69.216 42 meses la estrategia implementada, demostrando su efectividad en Ia a0,62) 0.000
contencion de la propagacion del virus y el resguardo de la salud
colectiva
_ Se pudo determinar que la poblacion en la que se empled
LimJ et ;505416 607.872 3.894.544 47 meses  WOLBACHIA presento una reduccion significativa del 80% en los  79-37 (95% CI: <0.05
al.(14) T ' o casos de dengue en comparacion con el grupo de control. 78.85a79.87) ’
En el estudio se determind que, al alcanzar los seis meses de
Bansal S, et supresion, se obtuvo una reduccion del 75% de los casos de dengue 79,23 (95%
al.(15) 3.833.002 607.872 3.225.130 48 meses en las zonas en los casos de dengue en las areas de intervencién en 78,40 a 79,99) i
contraste con las zonas de control.
En el 4rea donde se aplico el tratamiento, se logrd una reduccion del
84% en la eclosion de huevos en comparacion con la zona sin
Kittayapong intervencién. Ademas, la poblacion de hembras de Aedes aegypti  0.160 (IC del
10.000 - - 6 meses disminuy6 en un 97.3%, lo que demuestra el impacto significativo  95%: 0.070- <0.001
P., etal.(16) . ;
de la estrategia en el control de estos mosquitos y, con ello, la 0.368)

mitigacion del riesgo de transmision tanto de dengue como de otras
enfermedades.

Fuente:(13-16)
Elaboracion por: Trivifio Steeven.

Interpretacion:
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Los estudios demuestran que la implementacion d¢ WOLBACHIA, combinada con radiacion, es altamente efectiva para reducir la incidencia de

dengue y controlar la poblacion de mosquitos vectores Aedes aegypti. En seguimientos de los estudios fue el 25% (n:1) 42 meses, el 25% (n:1) 47

meses, el 25% (n:1) 48 meses & el 25% (n:1) 6 meses. Siendo asi que el seguimiento prolongado (42 a 48 meses), se observaron reducciones

significativas del 61% (RR: 0.39, IC 95% 0.22-0.62, valor p: 0.000), 80% (RR: 79.37, IC 95% 78.85-79.87, valor p < 0.05) y 75% (RR: 79.23, IC

95% 78.40-79.99) en la frecuencia de dengue en las poblaciones intervenidas en comparacion con las de control. Ademas, en un seguimiento a

corto plazo (6 meses), se logr6 una reduccion del 84% en la tasa de eclosion de huevos y del 97.3% en la proporcion de hembras de Aedes aegypti

(RR 0.160, IC 95% 0.070-0.368, valor p < 0.001). Estos resultados confirman la efectividad de este enfoque para disminuir la transmision del

dengue a largo plazo, consoliddndose como una estrategia viable y sostenible para el control de esta enfermedad en areas endémica

Tabla 6. Efectividad del WOLBACHIA en la reduccion de casos de dengue.

Grupo de Grupo de Tiempo de
Autor Poblacion Intervencion Control se uinl:iento Eficacia RR/OR/OR Valor-P
(WOLBACHI) (Placebo) g
Se observo que el grupo de intervencion presentd
una incidencia del 2,3% de pacientes con
. diagnodstico de dengue, en comparacion con el 0
Utarini A, et 8.144 3.721 4.423 27 meses grupo de control, que presentd un 9,4% de casos 0,23 (95%0,15 0,004
al.(17) . . s 0,35)
de dengue diagnosticados viroldogicamente. De
este modo, se obtuvo una eficacia protectora del
86% ante los casos de dengue
En una investigacion de tipo casos y controles se
. determind6 que la  implementacion  de o/ .
Uribe A, et (53 935 323274 330.661 60 meses ~ WOLBACHIA ha dado como resultado una O (0270:0.09a -
al.(18) ., . o 2,04)
reduccion aproximada del 57% en las zonas de
intervencion frente a las 4reas de control.
Hoffmann A., Reduccion media estimada en la incidencia del 0.758 (IC del 95%:
et al.(19) 400.322 127.708 272.614 72 meses dengue del 62.4% (intervalo de credibilidad del -0.87 a-0.61) )
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95%: 50% a 71%) para una frecuencia promedio
de WOLBACHIA del 82.3%.

Pinto S, et
al(20)

484.918

373.117

111.801

35 meses

El grupo de intervenciéon experimentd una
disminucion notable en los casos de dengue, con
una reduccion del 69.4% frente al grupo de
control. Este resultado destaca la efectividad de la
estrategia utilizada, ofreciendo una esperanza real
en la lucha contra la transmision del virus y en el
resguardo de la salud publica.

66.9
(95% 54.4 2 79.4)

<0,05

Indriani C, et
al.21)

98.134

64.599

33.535

37 meses

En el grupo de intervencion con la bacteria
WOLBACHIA,

se presentd una incidencia 67% menor en
comparacion con las areas de control.

0,33 (IC 95 %)

<0,001

Dufault S, et
al.(22)

5.921

2838

3083

27 meses

Reduccion del 77% en la incidencia de dengue en
areas tratadas con WOLBACHIA comparado con
las no tratadas.
En el analisis de intencion de tratar, se report6 una
mayor eficacia con incrementos en la exposicion
a WOLBACHIA.

4.7 (95% CI: 0.1—
1.2)

Anders K, et
al.(23)

350.000

175.000

175.000

24 meses

El planteamiento del estudio se centra en estimar
una disminucion del 50% en la incidencia de
dengue en zonas donde se aplica WOLBACHIA.

<0.004

Indriani C, et
al.(24)

313.000

156,504

156,504

36 meses

El uso de mosquitos Aedes aegypti infectados con
la cepa wMel portadores de la cepa wMel
WOLBACHIA, ha evidenciado resultados
alentadores en la lucha contra el dengue. En
estudios recientes, esta estrategia logré reducir en
un 77% los casos confirmados del virus y en un
86% las hospitalizaciones relacionadas con la
enfermedad. Estos hallazgos demuestran que
WOLBACHIA es una herramienta altamente
efectiva para disminuir la transmision del dengue
y proteger la salud de las comunidades afectadas.

0.23 (IC 95%:
0.17-0.30)
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Reduccion del 77% en la incidencia de dengue

.. virolégicamente confirmado en los o o
Tantowijoyo 312.000 156.000 156.000 60 meses conglomerados tratados con WOLBACHIA. 7% (IC ?5 /065~ -
W, et al.(25) -, o o 85%
Reduccion del 86% en las hospitalizaciones por
dengue.

Fuente: (17-25)

Elaboracién por: Trivifio Steeven.

Interpretacion:

Los estudios muestran que la implementacion de WOLBACHIA en mosquitos Aedes aegypti es un gran método innovador por su ser muy efectiva
y sostenible, ya que permite el control del dengue en la regiéon o zona empleada, siendo asi, que los datos estadisticos han demostrado que
WOLBACHIA ha logrado una disminucion tanto en la incidencia como en las hospitalizaciones asociadas a los casos de dengue a lo largo de
diferentes intervalos de seguimiento. El seguimiento empelado de los estudios fue el 22% (n:2) 27 meses, el 22% (n:2) 60 meses, el 11% (n:1) 72
meses, el 11% (n:1) 35 meses, el 11% (n:1) 37 meses, el 11% (n:1) 24 meses, el 11% (n:1) 36 meses. Siendo asi que a corto plazo (24-27 meses),
se observaron disminuciones del 50% al 86% en la incidencia de dengue en areas tratadas; a mediano plazo (35-37 meses), las reducciones oscilaron
entre el 67% y el 77% en casos confirmados viroldgicamente; y a largo plazo (60-72 meses), se mantuvieron reducciones del 62.4% al 77% en la
incidencia de dengue y del 86% en hospitalizaciones, con una eficacia protectora maxima del 86% (RR: 0.23, IC 95% 0.15-0.35, valor p: 0.004).
Ademas, los estudios destacan que mayores exposiciones a WOLBACHIA incrementan la efectividad, cumpliéndose los objetivos de reduccion
del 50% en 24 meses. Estos resultados confirman el impacto positivo de WOLBACHIA como intervencion para reducir la transmision del dengue

en zonas endémicas, mejorando la salud publica de manera significativa y sostenible.

Tabla 7. Efectividad de la Radiacion en la reduccion de casos de dengue.

Autor

Grupo de Intervencion Grupo de Tiempo de

(Radiacion) Control seguimiento Eficacia RR/OR/OR

Poblacion

Valor-P
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(Placebo)

Gato R, et
al.(26)

La eficacia del estudio mostrd que en el area de
intervencion (El Cano), el indice de ovitrampas
se redujo a 0.0 en las ultimas tres semanas,
mientras que en el area de control (Arroyo
Arenas) aumento a 0.49. Ademas, la densidad de

7.531 3.805 3.726 8 meses huevos por trampa en El Cano alcanzo6 0 huevos
por trampa después de 17 semanas, mientras que
en el area de control subié a 32.2 huevos por
trampa. Esto evidencia una  supresion
significativa de la poblacion de Aedes aegypti en
el area tratada.

1.5 (IC 95%: -1.76
a-1.39)

Balatsos G,
et al.(27)

El estudio reportdé una reduccion maxima del
78% en la densidad de huevos en el sitio de
662.000 662.000 B 22 semanas intervencion (SIT) y una induccion de esterilidad
promedio del 77.95% (rango: 15.80% a 77.95%)

en la poblacion de Aedes albopictus.

<0.01

Fuente: (26,27)
Elaboracién por: Trivifio Steeven.
Interpretacion:

Los articulos analizados se focalizan en el empleo y el impacto de la radicacion en los mosquitos, el cual ha demostrado estadisticamente la
reduccion de los grupos de mosquitos que tienden a propagar enfermedades como el dengue. De hecho, en el transcurso de casi 8 meses, el area
donde se utiliz6 este enfoque se observa que redujo el indice de los huevos a 0.0 durante las tltimas tres semanas. Mientras tanto, se evidencio que
el area de control tuvo un aumento a 0.49. Sin embargo, resulta que el nimero de huevos por trampa en las zonas tratadas basicamente se redujo a
cero huevos después de la semana 17, mientras que, en comparacion, la zona de control experimentd un aumento de hasta aproximadamente 32,2
huevos, indicando una supresion significativa de Aedes aegypti (RR: 1.5, IC 95% -1.76 a -1.39, valor p: 0.05). Por otro lado, en un seguimiento de
22 semanas, se observo una reduccion maxima del 78% en la densidad de huevos y una induccidon promedio de esterilidad del 77.95% en Aedes
albopictus en el sitio de intervencion, con un valor p < 0.01. Estos resultados evidencian que la radiacion es una alternativa eficaz para el control
de la reproduccion y densidad de mosquitos vectores en areas endémicas.
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DISCUSION

En el presente estudio, se evaluaron dos métodos principales para disminuir la poblacion
de Aedes aegypti y, con ello, la incidencia del dengue en zonas endémicas: la radiacion
para la esterilizacion de mosquitos y la introduccion de Wolbachia como intervencion
biologica. Ambas estrategias parten de la premisa de que, al reducir significativamente la
capacidad reproductiva del vector, se limita la propagacion del virus en la comunidad.
Por consiguiente, determinar su efectividad y sostenibilidad resulta esencial para
establecer politicas de salud publica y enfoques de control més eficientes frente al dengue.
La evidencia disponible sefiala que la radiacion constituye una estrategia eficaz para
esterilizar y restringir las poblaciones de Aedes aegypti. En un estudio con 8 meses de
seguimiento, se registrd una drastica disminucién en el indice de ovitrampa en la zona
intervenida (0.0 en las ultimas tres semanas) frente a la zona control (0.49)(26),
Asimismo, el nimero de huevos por trampa se redujo practicamente a cero tras la semana
17, mientras que en el area no tratada alcanz6 32.2 huevos; esta diferencia fue
estadisticamente significativa (RR=1.5, p=0.05). De forma complementaria, en un
periodo de 22 semanas se observo una reduccion maxima del 78% en la densidad de
huevos y una tasa de esterilidad del 77.95% en Aedes albopictus, lo que indica que esta
metodologia podria aplicarse también a otras especies de mosquitos vectores (26,27).
Estos resultados resaltan el impacto positivo de la radiacién en el control de la
reproduccion de los insectos vectores, consoliddndose como una opciéon complementaria
para disminuir la transmision del dengue en regiones endémicas.

De manera complementaria, el trabajo de Bouyer et al. (28), propone un enfoque
condicional por fases para implementar la el método del Insecto Estéril (TIE) en
mosquitos, enfatizando la relevancia de integrar la radiacion con otras estrategias de
manejo integrado de plagas (AW-IPM). A lo largo de investigaciones de campo a pequefia
escala, se han reportado reducciones poblacionales de Aedes aegypti superiores al 70—
80%, llegando incluso a valores cercanos al 90% cuando la irradiacion de machos
estériles se combina con la eliminacion de criaderos y el uso focalizado de insecticidas.
Estos hallazgos corroboran la viabilidad de la radiacion como un método eficaz de control
vectorial, reforzando la importancia de su implementacion planificada para maximizar el
impacto en la salud publica.

El analisis de la introducciéon de Wolbachia en poblaciones de Aedes aegypti sefiala que

se trata de un método innovador y sostenible para el control del dengue. De acuerdo con
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los datos disponibles, esta intervencion reduce tanto la incidencia de la enfermedad como
las hospitalizaciones. En el corto plazo (2427 meses), las disminuciones oscilan entre el
50% y el 86%; a mediano plazo (35-37 meses), se ubican entre el 67% y el 77%; y a largo
plazo (60—72 meses), varian del 62.4% al 77% en la incidencia y alcanzan hasta un 86%
en las hospitalizaciones. Estos hallazgos evidencian que una mayor exposicion a
Wolbachia incrementa su efectividad, logrando como minimo un 50% de reduccion en
24 meses. En conjunto, la literatura corrobora el efecto beneficioso de Wolbachia para
disminuir la transmisién del dengue en zonas endémicas, constituyéndose en una
intervencion de alto valor para la salud publica (17-25).

De forma similar, la revision sistematica de Angotti et al.(29), en el que se incluy6 cuatro
estudios publicados entre 2019 y 2021 en cuatro paises, conformados por un ensayo
aleatorizado por conglomerados (un tipo de muestreo donde grupos de participantes son
seleccionados al azar), dos estudios cuasiexperimentales y un disefio longitudinal. Sus
resultados evidencian efectividad en varios desenlaces, destacando la disminucion de la
incidencia de dengue, alrededor del 69%, en Brasil y del mismo modo presento una
reduccion del 96% de dengue en Australia. Aun cuando no se identificaron estudios
experimentales que midieran la relacion costo-efectividad de forma directa, algunos
modelos de simulacion sugieren un potencial costo-beneficio. En resumen, Angotti et al.
sefialan que WOLBACHIA es un método economico y efectivo para reducir estas
arbovirosis; sin embargo, subrayan la necesidad de mas estudios de gran magnitud y alta
calidad metodologica antes de recomendar su adopcién como politica publica. Estos
hallazgos coinciden con los obtenidos en esta revision, fortaleciendo la evidencia de que
la implementacion de WOLBACHIA puede contribuir de forma competente al control
del dengue, pero requiere soporte cientifico adicional para su implementacion a gran
escala.

En paralelo, la revision sistemdtica de Silva et al.(30), pone de relieve la complejidad que
supone la deteccion de WOLBACHIA en diferentes especies de mosquitos y los posibles
sesgos metodoldgicos vinculados al uso de un tUnico enfoque. A pesar de que
WOLBACHIA ha demostrado éxito en programas de control bioldgico, persisten lagunas
en cuanto a su abundancia y distribucion en diversas especies, ademas de discrepancias
en las tasas de infeccion reportadas segtn la region geografica. En consecuencia, si bien
la evidencia sugiere que la manipulacion de WOLBACHIA en Aedes aegypti puede ser
una herramienta fundamental para reducir la transmision del dengue ya que mostrd una

reduccion del 69% de los casos de dengue en Brasil, de manera simultanea presento una
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disminucion del 96% de los casos dengue en Australia, y finalmente una reduccion del
77% de los casos en Indonesia, demostrando un valor significativo, lo cual refuerza los
resultados de Silva et al. destacando la necesidad de fortalecer los criterios metodologicos
y la vigilancia epidemiologica, para optimizar el impacto de esta estrategia en situaciones
reales.

En la comparacion entre la radiacion y la introduccion de Wolbachia para el control de
Aedes aegypti, los hallazgos disponibles muestran reducciones sustanciales en la
incidencia del dengue. Los estudios analizados (con seguimientos de 42, 47, 48 y 6 meses)
registran disminuciones significativas a largo plazo (42—48 meses) del 61% (RR=0.39,
IC 95%: 0.22-0.62, p=0.000), 80% (RR=79.37, IC 95%: 78.85-79.87, p<0.05) y 75%
(RR=79.23, IC 95%: 78.40—79.99) en la incidencia del dengue, al contrastar los grupos
de intervencion frente a los grupos de control. Por otra parte, en un corto plazo (6 meses),
la radiacion alcanzo6 una reduccion del 84% en la tasa de eclosion de huevos y del 97.3%
en la poblacién de hembras (RR=0.160, IC 95%: 0.070-0.368, p<0.001). Estos resultados
demuestran el impacto positivo de combinar ambos enfoques, consolidindolos como una
estrategia viable y sostenible para disminuir la transmision del dengue en areas endémicas

(13-16).

Del mismo modo, en el trabajo de Lim J, et al. (13), y de Kittawanse P, et al. (16), se
corrobora la eficacia de integrar la radiacién con la introduccion de WOLBACHIA. Sus
hallazgos documentan reducciones constantes tanto en la incidencia de dengue como en
la densidad de la poblacion de mosquitos, superando en muchos casos el 70—-80% a lo
largo de diversos periodos de seguimiento. Ademas, se subraya que la sinergia de ambas
estrategias combinada con un monitoreo continuo y la participacién comunitaria facilita
la supresion de mosquitos transmisores, maximizando los beneficios alcanzados al
implementar cada método de forma independiente. En conjunto, estas evidencias
respaldan la efectividad a largo plazo de la intervencion mixta, aportando una base
cientifica solida para su adopcion en programas de salud publica orientados a prevenir y

controlar el dengue.

Por lo tanto, el estudio de Khan et al. (31), en su revision sistematica actualizada sobre el
panorama general del dengue, destaca la necesidad de desarrollar estrategias de control y
terapias innovadoras para enfrentar esta enfermedad. Sus hallazgos enfatizan la
relevancia de implementacion de WOLBACHIA con la técnica de radiacion para

disminuir la transmision de la infeccion, evidenciando que la integracion de enfoques
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biologicos y tecnologicos puede ser clave para abordar de manera eficaz la creciente
problematica del dengue en zonas endémicas ya que, al tener un enfoque integral para
reducir la poblaciéon vectorial, ha demostrado que puede Illegar a reducir

aproximadamente hasta el 90% de los casos.

De manera complementaria, la revision sistematica de Wang Wen Hung et al. (32), aborda
la severidad de la enfermedad. Ante la ausencia de medicamentos especificos o vacunas
para tratar eficazmente el dengue en sus diversas manifestaciones, siendo asi que los
autores subrayan la necesidad de métodos innovadores para disminuir la incidencia de

dengue, por ejemplo, mediante la aplicacién concurrente de WOLBACHIA y radiacion.

En este sentido, la evidencia disponible refuerza la efectividad tanto de Wolbachia como
de la radiacion como enfoques integrales para afrontar el dengue, especialmente en su
variante hemorragica, dadas las complicaciones clinicas que puede conllevar. Dada la
ausencia de fArmacos especificos y vacunas plenamente eficaces, las estrategias centradas
en el control vectorial, como la combinacion de Wolbachia y radiacion, se perfilan como
una alternativa prometedora para reducir de manera sostenible la incidencia de esta
enfermedad. No obstante, su implementacion exitosa exige una vigilancia epidemiologica
continua y una comprension detallada de los factores inmunologicos y genéticos que
inciden en la severidad clinica. En consecuencia, solo a través de investigaciones
rigurosas y de la colaboracion intersectorial se podré fortalecer la respuesta frente al

dengue y minimizar su impacto en la salud publica.
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CONCLUSIONES

Los estudios revisados sobre la Técnica del Insecto Estéril (TIE) mediante radiacion
demuestra ser una estrategia eficaz para reducir la poblacion de Aedes aegypti, vector
primario de la enfermedad del dengue, siendo asi que la implementacion de TIE
disminuye significativamente la cantidad de huevos y la capacidad reproductiva del
vector, logrando una reduccion poblacional de hasta un 78% en las zonas intervenidas
(OR: 0.22, IC 95%: 0.15-0.32, p<0.001). Su impacto es rapido y efectivo, ya que en solo
17 semanas el indice de huevos del vector se reduce a 0.0, lo que evidencia su potencial
para frenar la propagacion del dengue (RR: 1.5; IC 95%: -1.76 a -1.39; p=0.05). Sin
embargo, su efectividad puede verse influenciada por factores ambientales, como el clima
y la necesidad de mantener una aplicacién continua y sostenida en el tiempo para

garantizar su €xito a largo plazo.

En cuanto a los estudios recopilados en relacion, con la introduccion de WOLBACHIA
en mosquitos Aedes aegypti se ha consolidado como una estrategia altamente efectiva
para reducir la propagacion del agente viral del dengue. Ya que su implementacion
disminuye la incidencia de la enfermedad en un rango del 50% al 86%, el cual depende
del tiempo de seguimiento y la cobertura de la intervencion, del mismo modo, la
implementacion de la bacteria presenta una reduccion promedio del 67% (RR =0.33; p <
0.001). Ademas, presenta una disminucion del 86% en las hospitalizaciones por dengue
(OR: 0.23, IC 95%: 0.15-0.35, p = 0.004), lo que no solo fortalece la seguridad sanitaria,
sino que ademas alivia la carga sobre los profesionales del area de salud, permitiéndoles

responder con mayor eficacia ante posibles brotes epidémicos

Al comparar ambas estrategias, la radiacion se distingue por su accion inmediata en
disminuir la poblacién de Aedes aegypti, mientras que WOLBACHIA proporciona una
disminucioén prolongada en la propagacion del virus del dengue. La combinacion de
ambas intervenciones ha demostrado ser una estrategia prometedora, por una disminucion
en la incidencia del dengue de hasta un 61% (OR = 0.39; IC 95%: 0.22—-0.62; p = 0.000).
De manera similar, otro estudio report6 una disminucion del 80% en la incidencia de la
enfermedad (79.37, IC 95%: 78.85-79.8, p < 0.05). Ademas, la aplicacion de radiacion
permiti6 reducir hasta en un 84% la eclosion de huevos, limitando significativamente la

reproduccion del mosquito (OR = 0.160, IC 95%: 0.070-0.368, p < 0.001).
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ANEXOS

Anexo 1.- Preguntas en base a ROBINS que permiten realizar la evaluacion de calidad de

los estudios de intervencion recopilados (33).

(A)  Elestudio se describio como aleatorizado, un ensayo aleatorizado, un ensayo clinico aleatorizado o un RCT?

(C) ; Se ocultd la asignacion del tratamiento (de modo que no se pudieran predecir las asignaciones)

' !
(B) ¢ Fue adecuado el método de aleatorizacion (es decir, uso de asignacion generada aleatoriamente)? sema'onladon

Calidad P,

(D) ¢ Los participantes y proveedores del estudio estaban cegados a la asignacion del grupo de tratamiento?

(E) ¢ Las personas que evaluaron los resultados desconocian las asignaciones grupales de los participantes?

(F) ; Los grupos eran similares al inicio en cuanto a caracteristicas importantes que podrian afectar los resultados (por ejemplo, datos demograficos,
factores de riesgo, condiciones comérbidas)?

(G) ¢ La tasa general de abandono del estudio al final del estudio fue del 20 % o menos del nimero asignado al tratamiento?

AITA
(114

(H) ¢ La tasa de abandono diferencial (entre los grupos de tratamiento) al final del estudio fue de 15 puntos porcentuales o inferior?

(1) ¢ Hubo una alta adherencia a los protocolos de intervencion para cada grupo de tratamiento?

()) ;Se evitaron otras intervenciones o fueron similares en los grupos (por ejemplo, tratamientos de fondo similares)?

(K) ¢Se evaluaron los resultados utilizando medidas validas y confiables, implementadas de manera consistente entre todos los participantes del estudi
(L) ;Los autores informaron que el tamano de la muestra fue lo suficientemente grande como para poder detectar una diferencia en el resultado principal

MEDA
(61

entre los grupos con al menos un 80% de poder?

(M) ¢ Se informaron los resultados o se analizaron los subgrupos de manera predeterminada (es decir, se identificaron antes de que se realizaran los
Janalisis

(N) ;Todos los participantes asignados aleatoriamente fueron analizados en el grupo al que fueron asignados originalmente, es decir, se utilizo un analisi
por intencidn de tratar?

Anexo 2.- Preguntas en base a ROBINS que permiten realizar la evaluacion de calidad

de los estudios de caso & controles recopilados (33).

(A) ¢ La pregunta o el objetivo de la investigacion en este documento fueron claramente enunciados y apropiados?
(B) ¢Se especificod y definid claramente la poblacién del estudio?
(C) ¢ Los autores incluyeron una justificacion del tamano de la muestra?

Semaforacion

Clidad

(D) ;Se seleccionaron o reclutaron controles de la misma poblacion o similar a la que dio lugar a los casos (incluido el mismo
periodo de tiempo)?

(E) ¢ Las definiciones, los criterios de inclusion y exclusion, los algoritmos o los procesos utilizados para identificar o seleccionar
casos y controles fueron validos, confiables y se implementaron de manera consistente entre todos los participantes del estudio?
(F) ¢ Los casos fueron claramente definidos y diferenciados de los controles?

AT
(114

(G) Si se seleccionaron menos del 100 por ciento de los casos y/o controles elegibles para el estudio, ;se seleccionaron los casos y/o
controles al azar entre los elegibles?

(H) ¢ Hubo uso de controles concurrentes?

(1) ¢Pudieron los investigadores confirmar que la exposicion/riesgo ocurrid antes del desarrollo de la condicién o evento que definio
un participante como caso?

DA
1)

(J) ¢ Las medidas de exposicion/riesgo estaban claramente definidas, eran validas, confiables y se implementaron de manera
consistente (incluido el mismo periodo de tiempo) entre todos los participantes del estudio?

K. ¢ Los evaluadores de exposicion/riesgo estaban cegados al estado de caso o control de los participantes?

L. ¢ Se midierony ajustaron estadisticamente las principales variables de confusion potenciales en los analisis? Si se utilizo el
emparejamiento, ¢lo tuvieron en cuenta los investigadores durante el analisis del estudio?

1)

Anexo 3.- Parametros para la evaluacion de sesgo de los estudios de intervencion

recopilados (34).

D1: Bias arising from the randomization process|  JUPCEMENT

D2: Bias due to deviations from intended High

intervention.

Some converns

D3: Bias due to missing outcome data.
D4: Bias i measurement of the outcome. Low
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Anexo 4.- Evaluacién y parametros de sesgo de los estudios de caso & controles

recopilados (34).

Seggn de observaciin selactiva de resultados

Segpa dé detectidn de récuerda, infor macidn, dasificacion endnes, de obse rvador y de medicin
Sesgo de desgaste y de seleaién

Sesgo dedesempefio y confusidn par varacin temparal

Sega deinfarmacian, reaue rda, medician y del absevadar

Sesgo de seleeion

Sexga de cankusidn

=
®

10 20 30 A0 S8 B0 L B% 90% 100%

mBsjo riesga WMo se puede determinar W ARe riesge
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