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Desarrollo y comportamiento larvario de Ceratitis captitata Wied.
(Diptera: Trypetidae) bajo la acción de la citarabina y el ftorafur

R. BURGOS y M. MUÑIZ

En este trabajo se estudia el desarrollo y comportamiento larvario de Ceratitis cuan-
do se incluyen en la dieta larvaria los antimetabolitos citarabina (l-p"-D-arabinofura-
nosilcitosina) o ftorafur [(5-fluoro-l-tetrahidro-2-furil)-uracilo]. De los resultados ob-
tenidos se deduce que, en programas de cría masiva, no deben utilizarse dietas larva-
rias que incluyan estos productos a dosis superiores a 15 y 20 ppm, respectivamente,
ya que provocaría efectos negativos en la producción y calidad de las pupas.

Se considera necesario investigar la acción de estos compuestos sobre los adultos
con objeto de estudiar la producción y posibles alteraciones morfológicas de éstos, así
como su actividad reproductora cuando se traten posteriormente las pupas con radia-
ción gamma, 2 días antes de la emergencia de los adultos, que serán de utilidad para
el control de esta especie con la técnica de machos estériles.
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INTRODUCCIÓN

La utilización de la técnica de machos es-
tériles para el control de insectos exige la
obtención de individuos que compiten con
los existentes en las zonas naturales. Sin
embargo, es preciso aplicar dosis elevadas
de radiaciones ionizantes para lograr el gra-
do de esterilidad adecuado, lo que ocasio-
na efectos no deseables en las poblaciones
tratadas (reducción de la frecuencia de có-
pula, de la longevidad, del poder de disper-
sión, del vigor sexual, etc.) que disminuyen
la eficacia de este método de lucha (HOLD-
BROOK y FUJIMOTO, 1970; HOOPER y KA-
TIYAR, 1971; OHINATA et al, 1971; HOO-
PER, 1972, etc.).

Con el fin de producir los efectos desea-
dos sin alterar significativamente la calidad
de los adultos, diversos autores han puesto
de manifiesto las ventajas de la utilización

de dosis subesterilizantes y de la modifica-
ción de las técnicas de aplicación
(GUERRA, 1972,1975; G U E R R A S al., 1971;
OHINATA et al, 1977; CAVALLORO y DEL-
Río, 1974, 1975; EL-GAZZAR, 1979). No
obstante existen pocos estudios sobre la uti-
lización combinada de agentes físicos (ra-
diaciones ionizantes) y químicos para lograr
estos fines, a pesar de que en algunos casos
se ha señalado la conveniencia de investi-
gar el posible efecto sinérgico con estas
aplicaciones (GUERRA, 1975).

En un trabajo anterior se realizaron es-
tudios previos sobre la acción de estos mis-
mos antimetabolitos, inhibidores de la sín-
tesis de DNA, sobre el desarrollo larvario
de C. capitata (BURGOS y MUÑIZ, 1986).
Ahora se completan estas investigaciones y
se aportan nuevos datos sobre su acción di-
ferencial en machos y hembras con objeto
de definir las dosis más adecuadas que, jun-



Fig. 1.—Ceratitis capitata Wied:

a) Macho.
b) hembra.

to con un tratamiento posterior con radia-
ción gamma, sean de utilidad en programas
de lucha contra este insecto mediante la téc-
nica de machos estériles.

MATERIAL Y MÉTODOS

En todos los experimentos se han utiliza-
do poblaciones de C. capitata Wied.
(Figs, la y b) procedentes de la cría conti-
nuada en el laboratorio con una dieta lar-

varia que incluye Hansenula anómala como
aporte proteico (MUÑIZ y ANDRÉS, 1983;
ANDRÉS y MUÑIZ, 1984); el medio alimen-
ticio de los adultos está constituido por hi-
drolizado de levadura y azúcar en la pro-
porción 1:3. La población inicial se mantie-
ne en jaulas cúbicas de 36 cm de la arista
provistas de una malla de nylon para faci-
litar la puesta de huevos a las hembras
(Fig. 2). Estos se recogen diariamente y se
incuban a 27 °C; cuando eclosionan se siem-
bran larvas neonatas en viales (80 lar-



vas/vial) que contienen 5 g de dieta, en
cuya composición se incluyen o no (control)
los productos químicos a diferentes dosis;
para citarabina se ensayaron 4, 6, 8, 10, 15
y 20 ppm y para ftorafur 5, 10, 15, 20, 50 y
60 ppm. Estos viales se introducen en cris-
talizadores adecuados (Fig. 3) hasta que las
larvas se han desarrollado completamente.
Diariamente se recogen las pupas y se in-
troducen en placas de Petri que se etique-
tan con la fecha de siembra, la referencia
del vial y el número obtenido.

Todos los experimentos se han realizado
a temperatura de 25 ± 1 °C, humedad re-
lativa del 65 ± 5 % y fotoperíodo de 12 h
con intensidad luminosa de 2.000 lux. Los
resultados obtenidos se han analizado esta-
dísticamente según los siguientes criterios:

1. Los datos obtenidos directamente,
así como los calculados en forma de por-
centaje, que han sido sometidos a la trans-
formación angular: arc sen (p/100) 1/2, se
han probado mediante el test de Bartlett
para homcedasticidad de varianzas.

2. En los casos de heterocedasticidad se
han realizado las pruebas de igualdad de
medias bajo la hipótesis de varianzas desi-
guales (SNEDECOR, 1956), cuya significa-
ción se ha analizado por pares de muestras
mediante el test de la F de Fisher. La sig-
nificación estadística de este test ha dado

Fig. 2.—Jaula con adultos y bandeja para la recogida
de huevos en la cría continua en laboratorio.

paso al estudio de diferencias de medias
mediante los tests de la /' ponderada de Stu-
dent y la t de Brownlee.

3. Los casos de homocedasticidad se
han sometido a análisis de varianza para ve-
rificar la existencia de diferencias entre me-
dias. En todos estos ensayos se ha descom-
puesto la fuente de variación para compro-
bar entre qué tratamientos se han produci-
do diferencias significativas, que se han es-
tudiado mediante el test de diferencias de
medias por pares de muestras, de la / de
Student.

4. Las diferencias encontradas en los di-

Fig. 3.—Cristalizador
y viales con larvas y pupas
para estudiar el desarrollo

y comportamiento larvario.



versos tratamientos han sido sometidas a di-
ferentes análisis complementarios como
correlación y regresión, funciones de esti-
mación y tests no paramétricos como el de
Krusckall-Wallis.

La nomenclatura utilizada ha sido, para
citarabina CT y para ftorafur FT seguido
de un guión y la dosis utilizada en ppm. Las
poblaciones sin tratar se han designado por
Control, que en algunos casos se refieren
independientemente a los experimentos
con citarabina (Control-CT) o con ftorafur
(Control-FT).

RESULTADOS Y DISCUSIÓN

Tiempo medio de pupación

En el cuadro 1 se observa un aumento
progresivo de este parámetro desde 7,42
días para la población control hasta 11,17
para citarabina a 20 ppm y 11,3 para ftora-
fur a 60 ppm. El máximo número diario de
pupas se ha obtenido entre los días 6.° y 7.°
para los controles y CT-4; entre los días 7.°
y 8.° para CT-6, CT-8, CT-10, CT-15, FT-5,
FT-10 y FT-15; entre los días 8.° y 9.° para
FT-20; entre los días 9.° y 10.° para CT-20
y entre los días 10.° y 11.° para FT-50. Es-
tos valores son, en general, similares a los
obtenidos por MUÑIZ y REY con formalde-
hído (MUÑIZ y REY, 1977) y más bajos que
los hallados por BURGOS y MUÑIZ, quienes
no observaron pupaciones inferiores al
40 % con 5-fluoruracilo (BURGOS y Mu-
Ñiz, 1981).

La relación entre el retraso en la pupa-
ción y las dosis para los productos utiliza-
dos se ajusta bien a las siguientes funciones
lineales (Fig. 4):

C i t a r ab ina : y = 7,0555 + 0,1592X
(r = 0,8675; 87 g.l; p< 0,001)
F t o r a f u r : y = 7 ,2554 + 0,0681X
(r = 0,9650; 85 g.l.; p< 0,001)

Se ha observado una respuesta diferen-
cial en machos y hembras, con menor tiem-
po de pupación para los primeros, tanto en

las poblaciones control como en las trata-
das con ambos productos (Cuadro 1).
Igualmente, estas diferencias se ajustan
bien a las relaciones lineales (Fig. 4).

Citarabina (machos): y = 7,1342 + 0,1230X
(r = 0,8506; 81 g.l.; p< 0,001)
Citarabina (hembras): y = 7,2017 +
0,1286X (r = 0,8373; 81 g.l.; p< 0,001)
Ftorafur (machos): y = 7,2265 + 0,0686X
(r = 0,9623; 55 g.l.; p< 0,001)
Ftorafur (hembras): y = 7,2891 + 0,0651X
(r = 0,9649; 55 g.l.; p< 0,001)

Las pendientes de las rectas no son sig-
nificativamente diferentes entre sí en am-
bos casos, lo que da lugar a un paralelismo
en las respuestas. Los análisis bifactoriales
arrojan ausencia de interacción entre los
agentes activos y los diferentes sexos, aun-
que a dosis de 20 ppm de citarabina y su-
periores a 5 ppm de ftorafur puede obser-
varse una variación en esta tendencia que
puede significar un indicio de toxicidad di-
ferencial más acusada en los machos.

Esta diferencia en el tiempo medio de pu-
pación según el sexo debe tenerse en cuen-
ta en los procedimientos de cría masiva,
como ha sido puesto de manifiesto por
HOOPER en experimentos con esta especie
quien, además, observó que a partir de los
primeros días se invierte el proceso de tal
forma que al final se mantiene la relación
1:1 (HOOPER, 1987). Asimismo, CAUSSE
observó que existe un ritmo endógeno a
temperatura y humedad constantes median-
te el cual se produce una mayor cantidad
de machos al principio seguido de una dis-
minución progresiva de éstos al cabo de 5
ó 6 días (CAUSSE, 1974).

Producción de pupas

La citarabina ejerce un efecto notable so-
bre el porcentaje de pupación a 20 ppm,
mientras que la toxicidad del ftorafur a
10 ppm se mantiene prácticamente constan-
te hasta 60 ppm, dosis que ocasiona una
disminución más acusada (Cuadro 1).



Cuadro 1.—Influencia de la Citarabina y del Ftorafur en el desarrollo larvario de C. capitula

Los valores de pupación corresponden a los datos en arco seno retransformados a porcentajes (Ls: Límite superior y Li: Límite inferior de con-
fianza al 95 %). Tiempo medio de pupación (días): valores medios ± errores estándar.

Los valores de medias seguidos por la misma letra para el tiempo medio de pupación (total), los de machos y hembras entre sí, y los de pupa-
ción para cada principio activo, no difieren significativamente al nivel de probabilidad del 95 %, según los test de la t y t' ponderada de Student.

La relación entre pupación (%) y dosis
es también lineal (Fig. 5):

Ci ta rab ina : y = 77,9423 - 0,8541X
(r = 0,6204; 87 g.l . ;p< 0,001)
F t o r a f u r : y = 75,2195 - 0,2161X
(r = 0,7885; 55 g.l . ;p< 0,001)

No obstante, aunque no se aprecie una
reducción significativa de la pupación, sí se
observa que, conforme aumenta la dosis, el
porcentaje de pupación decrece con inten-
sidad muy acusada en el día de máxima pro-
ducción pupal respecto al control (7.° día),
que no es compensada con un aumento de



Fig. 4.—Variación del tiempo medio de pupación con citarabina y ftorafur (arriba). ídem con relación al sexo
(abajo).

Fig. 5.—Variación del porcentaje de pupación con citarabina y ftorafur.



producción en el día de mínima pupación
respecto al mismo (10.° día), lo que supone
un aumento del tiempo medio de pupación
sin alterarse la viabilidad larvaria y una ma-
yor dispersión a dosis cada vez mayores de
los principios activos.

En investigaciones con otros agentes aná-
logos se han encontrado respuestas simila-
res. BURGOS y MUÑIZ han observado va-
riaciones de la pupación al incorporar
5-fluoruracilo a la dieta larvaria hasta dosis
de 10 ppm, lo que significa un efecto tóxi-
co menor que el obtenido con ftorafur, aun-
que este compuesto ejerce una acción más
acusada en el retraso de la pupación (BUR-
GOS y MUÑIZ, 1981). EL-KOUNI y NASH, al
estudiar la supervivencia larvaria de Dro-
sophila melanogaster en medios suplemen-
tarios con bases nitrogenadas de ácidos nu-
cleicos ribonucleósidos y desoxirribonu-
cleósidos, determinaron que los compues-
tos relacionados con las purinas son gene-
ralmente más tóxicos que los relacionados
con las p i r i m i d i n a s ( E L - K O U N I y
NASH, 1977).

Peso de pupas

Se ha tenido en cuenta que la variación
del peso de las pupas con su edad sigue una
función potencial-exponencial negativa con
la menor diferencia en el día 7.° para las
condiciones experimentales de este trabajo
( A N D R É S y M U Ñ I Z , 1984; M U Ñ I Z y
GIL, 1984).

En el cuadro 2 se indican las variaciones
obtenidas para cada tratamiento, donde se
observa que se producen disminuciones sig-
nificativas respecto al control para todas las
dosis de citarabina y no para el ftorafur.

Esta variación ponderal se ajusta bien a
la relación lineal (Fig. 6):

y = 9,1403 - 0,1939X (r = 0,8337;
357 g.l.;p< 0,001)

BURGOS y MUÑIZ, en las investigaciones
mencionadas anteriormente con 5-fluorura-

Fig. 6.—Variación del peso de pupas de 7 días con
citarabina.

cilo, no encontraron diferencias para dosis
comprendidas entre 1 y 10 ppm, mientras
que SLAMA et al. y GELBIC y HOLY descri-
ben reducción del peso en larvas de Sitotro-
ga litoralis con (RS)-9-(2,3-dihidroxipro-
pil)-adenina (SLAMA et al, 1983; GELBIC y
HOLY, 1985).

En el estudio comparativo de ambos
principios activos se han obtenido significa-
ciones estadísticas en las dispersiones, de-
bido a que el ftorafur ha dado lugar a dis-
tribuciones más heterogéneas, pero los va-
lores medios para este compuesto no difie-
ren de los controles de citarabina (Con-
trol-CT).

De acuerdo con estos resultados, la in-
clusión de la citarabina en la dieta larvaria
a las dosis ensayadas inhibe la incorpora-
ción y asimilación de principios inmediatos,
expresada como una disfunción metabólica
de integración y transformación en tejidos
propios y, por tanto, queda afectado el de-
sarrollo ponderal de las larvas hasta su
transformación en pupas. No obstante, es
necesario realizar estudios sobre la influen-
cia de ambos agentes en la actividad repro-
ductora, para extraer conclusiones definiti-
vas sobre su uso potencial en el control del
insecto mediante la técnica de machos es-
tériles, al utilizarlas conjuntamente con ra-
diación gamma y estudiar su posible efecto
sinérgico sobre la reducción de la fertilidad.



Cuadro 2.—Influencia de la Citarabina y del Ftorafur sobre el peso de las pupas y
comportamiento larvario de C. capiíata

El peso pupal está expresado en mg: valores medios ± errores estándar. Los valores de pupas en el interior del sustrato corresponden a los
datos en arco seno retransformados a porcentajes (Ls: Límite superior y Lz: Límite inferior de confianza al 95 %).

Los valores de medias seguidos por la misma letra en ambos tratamientos (para pesos) y para cada principio activo (pupas en el sustrato), no
difieren significativamente al nivel de probabilidad del 95 %, según los test de la t de Student y de Brownlee.

Comportamiento larvario

Cuando transcurren 6 días desde la siem-
bra de las larvas neonatas en la dieta stan-
dard, éstas inician un proceso de migración
desplazándose para salir de los viales y
transformarse en pupas; no obstante, algu-

nas pupan en las paredes o en el interior
del medio alimenticio. Este comportamien-
to se manifiesta durante un período de 3 ó
4 horas, coincidiendo en su fase más inten-
sa con la primera hora de iluminación para
las poblaciones control, pero la presencia
de los principios activos en la dieta modifi-



ca dicho comportamiento: La citarabina, a
dosis altas, provoca la formación de larvas
pequeñas y móviles que no prosperan a pu-
pas en unos casos y a adultos en otros. El
ftorafur no ocasiona estos efectos, pero en
ambos casos las larvas se desarrollan con
una mayor tendencia al gregarismo que en
los controles, sobre todo por las partes más
bajas de los viales y con movilidad inferior
a las de las poblaciones control.

En cuanto a la zona de pupación, a dosis
medias y bajas de ambos productos, la ma-
yor parte de las larvas pupan en el cristali-
zador, pero una parte importante lo hace
en el interior del sustrato y en relación di-
recta con las dosis ensayadas (Cuadro 2).

Según BURGOS y MUÑIZ, la respuesta de
las larvas al 5-fluoruracilo es similar a par-
tir de un determinado umbral en la dosis;
con este producto, a dosis comprendidas
entre 4 y 8 ppm, se incrementa significati-
vamente el número de pupas que no aban-
donan el vial (BURGOS y MUÑIZ, 1981) y
con citarabina este hecho tiene lugar a par-
tir de 8 ppm, coincidiendo con lo descrito
por BUDIA et al. sobre la inhibición de la
movilidad larvaria al tratar huevos y larvas
de 3 y 6 días con ciromacina (BUDIA et
al, 1988).

En otros insectos y con diferentes agen-
tes químicos también se han descrito inhi-
biciones de la capacidad migratoria de las
larvas: SLAMA et al. (1983) en P. apterus y

GELBIC y HOLY (1985) en S. litoralis con
(RS)-9-(2,3-dihidroxipropil)adenina y PES-
SAH et al. (1985) en Ai. domestica con
2-4-diamino-6-(2-furil)-s-triazina.

CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en este trabajo
ponen de manifiesto:

1. La inclusión de citarabina o ftorafur
en la dieta larvaria a dosis superiores a
15 ppm y 20 ppm, respectivamente, ocasio-
na un descenso en la producción y calidad
de las pupas, por lo que no deben sobrepa-
sarse esos límites en los procedimientos de
cría masiva para analizar la posible utiliza-
ción de estos productos en programas de lu-
cha contra esta especie.

2. Es necesario investigar la acción de
ambos productos sobre la fecundidad, fer-
tilidad, longevidad y calidad del insecto,
para tratar de obtener una respuesta sinér-
gica en el tratamiento posterior con radia-
ción gamma a dosis subesterilizantes, 2 días
antes de la emergencia de los adultos.
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ABSTRACT

BURGOS, R.; MUÑIZ, M. (1992): Desarrollo y comportamiento larvario de Ceratitis
capitata Wied (Díptera: Trypetidaé). bajo la acción de los antimetabolitos citarabina
y ftorafur. Bol. San. Veg. Plagas. 18 (3): 631-640.

The influence of the antimetabolites cytarabine (l-(J-arabinofuranosylcytosine) and
ftorafur [5-fluoro-l-(tetrahydro-2-furyl)-uracil] on development and larval behaviour
of Ceratitis capitata Wied. is studied in this paper.

Results of this study indicate that doses higher than 15 and 20 ppm of these che-
mical compounds, respectively, must not be included in larval diets because negative
effects on yield and pupal quality in mass-rearing programmes are produced.

Investigations on the action of these compounds on reproductive activity of this in-
sect are considered necessary with the aim of obtaining a synergistic action, treating
pupas with gamma radiation two days before adult emergence. This effect will be use-
ful in control programmes of this species with the sterile-release insect technique.

Key words: Ceratitis capitata, cytarabine, ftorafur, development, larval behaviour.
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