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RESUMO 

 
FERREIRA, Vinícius Monteiro. Padronização de Bioensaios para Avaliação de Eficácia de 

Inseticidas sobre Larvas de Cochliomyia hominivorax (Diptera, Calliphoridae). 143p. Tese 

(Doutorado em Ciência Veterinárias). Laboratório de Quimioterapia e Experimentação em 

Parasitologia Veterinária, Departamento de Parasitologia Animal. Universidade Federal Rural 

do Rio de Janeiro, Seropédica, RJ, 2025. 

 

Cochliomyia hominivorax é o principal agente etiológico da miíase na América Latina e, 

embora exista atualmente uma ampla gama de fármacos disponíveis para o controle de seus 

estágios parasitários, tem sido relatada eficácia reduzida de alguns compostos. Portanto, 

bioensaios in vitro são essenciais para detectar resistência e avaliar os métodos de exposição 

mais eficazes para cada inseticida. Este estudo teve como objetivo avaliar a eficácia de 

diferentes metodologias de bioensaio in vitro contra larvas de terceiro instar (L3) de C. 

hominivorax. Quatro ingredientes ativos, clorpirifós, fipronil, fluralaner e doramectina, foram 

testados utilizando duas metodologias: impregnação em papel de filtro e imersão larval por um, 

três e cinco minutos. Nos ensaios de impregnação, nove concentrações de cada ingrediente ativo 

(10.000–1 µg/mL para clorpirifós, doramectina e fluralaner, e 5.000–1 µg/mL para fipronil) 

foram aplicadas em discos de papel de filtro, juntamente com um controle não tratado e um 

grupo controle de veículo, contendo apenas o diluente. Após a secagem, os discos foram 

colocados em placas de Petri e dez larvas L3 de C. hominivorax foram adicionadas a cada disco. 

Nos ensaios de imersão, grupos de dez larvas L3 foram submersos em soluções contendo as 

mesmas nove concentrações utilizadas nos testes de impregnação, além dos grupos controle e 

controle com o veículo. Todos os ensaios foram realizados em sextuplicata. Os efeitos 

larvicidas foram avaliados 24, 48 e 72 horas após a exposição, e a inibição da emergência de 

adultos foi avaliada 10 dias após a incubação; as concentrações letais (CL50) foram estimadas 

usando análise Probit no software RStudio. Às 72 h, os valores de CL50 do clorpirifós foram 

100,5, 777,3, 259,3 e 302,3 µg/mL para as metodologias de impregnação e imersão de um, três 

e cinco minutos, respectivamente. Para o fipronil, as CLs50 calculadas foram de 76,8, 14,5, 1,2 

e 2,4 µg/mL, respectivamente. Para o fluralaner, os valores de CL50 foram 267,5, 2068,9, 872,9 

e 635,5 µg/mL, respectivamente. Para a doramectina, as CLs50 calcualdas foram de 676,3, 

334,3, 255,1 e 215,3 µg/mL, respectivamente. Em relação à inibição da emergência, os valores 

de CL50 para o fluralaner foram 15,4, 302,7, 92,0 e 67,7 µg/mL e para doramectina, atingiram 

4,2, 19,7, 15,1 e 7,0 µg/mL, utilizando as metodologias de impregnação e imersão de um, três 

e cinco minutos, respectivamente. Para o clorpirifós, os valores de CL50 puderam ser calculados 

apenas para a metodologia de imersão, resultando em 541,2, 114,7 e 120,1 µg/mL para 1, 3 e 5 

minutos, respectivamente. Já para o fipronil, os valores de CL50 foram estimados apenas para 

as metodologias de impregnação e imersão de um minuto, resultando em 13,5 e 4,6 µg/mL, 

respectivamente. Os resultados demonstram que a metodologia in vitro utilizada interfere na 

atividade de cada um dos compostos testados. 

 

Palavras-chave: Teste in vitro; larvicida, masca da miíase 



 

 

ABSTRACT 

 
FERREIRA, Vinícius Monteiro. Standardization of Bioassays for Evaluating Insecticide 

Efficacy on Cochliomyia hominivorax Larvae (Diptera, Calliphoridae). 143p. Thesis 

(Doctorate in Veterinary Sciences). Laboratory of Chemotherapy and Experimentation in 

Veterinary Parasitology, Department of Animal Parasitology, Federal Rural University of Rio 

de Janeiro, Seropédica, RJ, 2025. 

 

Cochliomyia hominivorax is the main etiological agent of myiasis in Latin America, and 

although a wide range of drugs is currently available for the control of its parasitic stages, 

reduced efficacy of some compounds has been reported; therefore, in vitro bioassays are 

essential for detecting resistance and for evaluating the most effective exposure methods for 

each insecticide. This study aimed to evaluate the efficacy of different in vitro bioassay 

methodologies against third-instar larvae (L3) of C. hominivorax. Four active ingredients, 

chlorpyrifos, fipronil, fluralaner, and doramectin, were tested using two methodologies: filter 

paper impregnation and larval immersion for one, three, and five minutes. In the impregnation 

assays, nine concentrations of each active ingredient (10.000–1 µg/mL for chlorpyrifos, 

doramectin and fluralaner, and 5.000–1 µg/mL for fipronil) were applied to filter paper discs, 

along with a non-treated control and a vehicle control group containing only the diluent; after 

drying, the discs were placed in Petri dishes and ten L3 larvae of C. hominivorax were added 

to each disc. In the immersion assays, groups of ten L3 larvae were submerged in solutions 

containing the same nine concentrations used in the impregnation tests, in addition to control 

and vehicle control groups, and all assays were performed in sextuplicate. Larvicidal effects 

were evaluated at 24, 48, and 72 hours after exposure, and adult emergence inhibition was 

assessed 10 days after incubation; median lethal concentrations (LC50) were estimated using 

Probit analysis in the RStudio software. At 72 h, chlorpyrifos LC50 values were 100.5, 777.3, 

259.3, and 302.3 µg/mL for the impregnation and the one, three and five minutes immersion 

methodologies, respectively; for fipronil, the corresponding values were 76.8, 14.5, 1.2, and 2.4 

µg/mL; for fluralaner, LC50 values were 267.5, 2068.9, 872.9, and 635.5 µg/mL; and for 

doramectin, 676.3, 334.3, 255.1, and 215.3 µg/mL, respectively. Regarding emergence 

inhibition, LC50 values for fluralaner were 15.4, 302.7, 92.0, and 67.7 µg/mL, and for 

doramectin were 4.2, 19.7, 15.1, and 7.0 µg/mL using the impregnation and the one, three, and 

five minutes immersion methodologies, respectively; for chlorpyrifos, LC50 values could be 

calculated only for the immersion methodology, resulting in 541.2, 114.7, and 120.1 µg/mL for 

1, 3, and 5 min, respectively, whereas for fipronil, LC50 values were estimated only for the 

impregnation and one min immersion methodologies, yielding 13.5 and 4.6 µg/mL, 

respectively. The results demonstrate that the in vitro methodology used interferes with the 

activity of each of the compounds tested. 

 

Keywords: In vitro test; larvicide, screwworm. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

Cochliomyia hominivorax é um parasito de extrema importância na América Latina. Na 

pecuária, estima-se que a perda anual causada por este parasito ultrapasse US$ 360 milhões no 

Brasil e US$ 3,6 bilhões na América do Sul. Portanto, C. hominivorax é considerado um dos 

entraves da produção agrícola nacional, uma vez que o Brasil é o maior exportador de carne 

bovina do mundo. Devido ao tamanho potencial de perdas econômicas, a defesa sanitária dos 

Estados Unidos adotou um ousado programa para a erradicação desta espécie na América do 

Norte e Central, desde a década de 1960, por meio da técnica do inseto estéril. Este programa 

consiste em produção em larga escala de adultos estéreis e liberação deles no ambiente para a 

formação de uma população estéril. Desta forma, a espécie é erradicada por falta de 

descendência. Entretanto, atualmente há relatos recentes de reincidência de casos em alguns 

países da América Central e México. Estes casos mobilizaram as autoridades de defesa sanitária 

dos Estados Unidos, devido à iminência de uma nova recolonização do território americano por 

C. hominivorax. 

Além do fator econômico, é importante ressaltar a importância no bem-estar dos animais 

domésticos, uma vez que suas larvas podem infestar feridas de cães e gatos e comprometer a 

saúde e bem-estar desses animais. Este parasito também tem caráter zoonótico e em humanos 

acomete principalmente populações vulneráveis, como usuários de drogas e pessoas com 

deficiência física ou cognitiva. 

Cochliomyia hominívorax deposita seus ovos em feridas ou cavidades naturais de 

animais. Destes ovos eclodem larvas que se alimentam de tecidos vivos dos animais e provocam 

processos inflamatórios e necróticos, caracterizados como miíase. Animais acometidos por 

miíases, apresentam irritação, prurido, hipertermia perda de peso e redução de consumo de 

alimentos. Casos graves e sem tratamento adequado podem levar a óbito do paciente. 

Como observado em outras espécies de parasitos de importância veterinária, já foi 

relatado casos de resistência antiparasitária em C. hominivorax. Cepas de C. hominivorax 

resistentes à determinadas drogas podem ser detectadas por meio de testes in vitro. Desta 

maneira, os testes in vitro podem ser capazes de fazer uma triagem dos fármacos que 

apresentam eficácia contra determinadas populações de campo de C. hominivorax, previamente 

testadas em laboratório. Esta aplicação do teste in vitro é importante para determinar o sucesso 

terapêutico, no tratamento de miíases a campo. 



2  

Apesar de haver diferentes produtos para controle de C. hominivorax no mercado, há 

relatos de perda de efetividade de algumas bases comumente utilizadas, que culminam e 

aumento de gastos e mão de obra dos proprietários, insucesso de tratamentos e mesmo acúmulo 

de resíduos de medicamentos no ambiente. Recentes trabalhos sugerem que a via de aplicação 

tópica de medicamentos é mais eficaz contra C. hominivorax em bovinos (AQUINO et al., 

2022; MUCHIUT et al., 2025). Antes do lançamento de novos produtos no mercado, são 

necessários testes in vitro que refletem no método de aplicação a que este produto será 

submetido. 

A metodologia utilizada nos testes in vitro deve ser o mais fidedigna possível à forma 

de aplicação que será utilizada nos testes a campo, a fim de reduzir ao máximo as chances de 

variação de resultados quando a pesquisa alcançar a etapa de testes in vivo. Apesar de 

atualmente haver uma grande variação de metodologias de bioensaios com larvas de 

califorídeos na literatura, há metodologias que nunca foram usadas para bioensaios com C. 

hominivorax, como impregnação do ativo em placa de Petri, impregnação em algodão e imersão 

larval em solução com ativo. É necessário padronização de maior número de estudos in vitro 

com C. hominivorax para diversificar as formas de exposição deste parasito a antiparasitários 

em testes larvicidas e, desta maneira, ampliar a possibilidade de sucesso do tratamento. O 

objetivo geral deste trabalho foi padronizar a metodologia in vitro de exposição por contato 

tópico por imersão larval em diferentes inseticidas, com larvas de terceiro ínstar (L3) de C. 

hominivorax e comparar seus resultados com os obtidos em uma metodologia já padronizada 

para testes in vitro com este parasito: Impregnação em papel filtro. Como objetivos específicos, 

tem-se analisar a influência de tempos de imersão distinitos na resposta das larvas aos fármacos 

avaliados, além da determinação de concentração letal 50 (CL50) de diferentes fármacos para 

L3 de C. hominivorax. 

 

 

2 REVISÃO DE LITERATURA 

 

2.1 Cochliomyia hominivorax 

 

Cochliomyia hominivorax foi descrita pela primeira vez pelo médico pesquisador 

francês Charles Coquerel em 1858, na Ilha do Diabo, localizada na Guiana Francesa. A 

princípio, Coquerel identificou a espécie como Lucilia hominivorax, já que acreditava que ela 

pertencia ao mesmo gênero das varejeiras presentes na Europa. O termo “hominivorax” 
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significa devoradora de homens, e diz respeito ao hospedeiro em que ela foi encontrada pela 

primeira vez, que eram prisioneiros da República da França (Coquerel, 1858). Já no século XX, 

Cushing e Patton (1933), perceberam que este díptero não tinha características de Lucillia e 

identificam esta espécie como Callitroga americana, um gênero novo criado para a 

classificação deste parasito. Apenas em 1986 que a Comissão Internacional de Nomenclatura 

Zoológica (ICZN) definiu a extinção do gênero Callitroga e o retorno do termo original 

“hominivorax”. Desta forma Cochliomyia hominivorax é o nome certo para a descrição desta 

espécie até os dias atuais. O gênero Cochliomyia se difere de outros da família Calliphoridae 

por apresentar placa facial mais constrita que os demais (TOWNSEND, 1915). 

Cochliomyia hominivorax, conhecida popularmente como “mosca da miíase” ou 

“mosca da bicheira”, é uma espécie pertencente ao filo Arthropoda classe Insecta, ordem 

Diptera, subordem Brachycera, superfamília Oestroidea, família Calliphoridae e subfamília 

Chrysominae (BOWMAN et al., 2010; ITIS, 2026; YAN et al., 2021). Como todos os insetos 

adultos, esta espécie é morfologicamente dividida em cabeça, tórax e abdômen (AMENDT; 

BUGELLI; BERNHARDT; 2021; CUMMING et al., 2009; ELLISON, HAMPTON, 1982). Na 

cabeça estão presentes um par de olhos, um conjunto de peças bucais e um par de antenas. Nas 

antenas existe um órgão sensorial denominado sensilium (FERNANDES et al., 2020; 

FERNANDES; PIMENTA, LINARDI, 2004; THOMAS; CHEN, 1989). O tórax é dividido em 

protórax, mesotórax e metatórax, respectivamente no sentido crânio-caudal, cada segmento 

com um par de patas articuladas (HERRERA-FLORES et al., 2020; NGERN-KLUN et al., 

2007; SUKONTASON et al., 2008). As características de C. hominivorax que a classificam 

como um díptero são a presença de um par de asas mesotorácicas desenvolvidas (ROMOSER, 

2004) e um par de asas rudimentares denominados halteres no segmento metatorácico (ou 

balancins), que atuam como moduladores de equilíbrio (CHAN, DICKINSON, 1996; 

SANDERMAN; MARKL, 1980; STRAUSFELD, SEYAN, 1985). O abdômen é dividido em 

tergitos, onde estão localizadas as estruturas reprodutivas e espiráculos respiratórios 

(ELLISON, HAMPTON, 1982; FLETCHER, 1970; PEARSON, 1974). 

A mosca adulta tem um fundo de cor metálico azul-esverdeado com face amarela, 

laranja ou avermelhada e três listras escuras, que não se estendem por todo o tórax 

(BOWNMAN, 2010; LANE; CROSSKEY, 1993). A listra central se estende até a sutura 

mesonotal. O occipício das fêmeas geralmente é vermelho, alaranjado ou castanho. Os adultos 

desta espécie geralmente se distinguem das demais pela presença de pelos pretos na 

extremidade inferior da região parafrontal (GUIMARÃES; PAPAVERO; PRADO, 1983). Os 
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machos geralmente são maiores que as fêmeas, mas apresentam as asas menores que as mesmas, 

com uma notável diferença no padrão da venação das asas das moscas de diferentes sexos 

(LYRA et al., 2010). O gênero dos adultos também pode ser definido pela disposição nos olhos 

na cabeça de dípteros: Enquanto os machos apresentam os olhos holotópticos ou 

subholotópticos na fronte, ou seja, unidos ou muito próximos uns dos outros, as fêmeas 

apresentam olhos dicópticos, separados na fronte (DUARTE; NASCIMENTO; QUIROZ, 

2024; MASTRANGELO, WELCH, 2012; SUKONTASON et al., 2008). 

Os ovos são brancos e brilhantes e possuem formato cilíndrico, arredondados na 

extremidade anterior e achatados na extremidade posterior. Medem em média 1,04 mm de 

comprimento e 0,22 mm de largura (LAAKE et al., 1936; SPRADBERY, 2002). Os ovos são 

equipados de uma camada denominada plastron, que permite a interação entre córion, ar e água. 

Este plastron é abastecido por pequenas aberturas tubulares chamadas aerópilos (PETERSON; 

NEWMAN, 1991). Os ovos também são revestidos por uma cutícula serosa multilaminada de 

quitina, para a proteção contra a desidratação dos mesmos (MUTHUKRISHNAN et al., 2020). 

As larvas são divididas em 12 segmentos, em que três são segmentos torácicos, oito são 

segmentos abdominais e o último compõe a porção anal. Na porção posterior, de formato 

rombo, estão localizados os espiráculos posteriores, enquanto os espiráculos anteriores situam-

se no segundo segmento abdominal. A porção anterior difere-se da posterior, por apresentar a 

extremidade em formato pontiagudo. (FLETCHER, 1970; LEITE; GUEVARA, 1993; 

SIQUEIRA et al., 2020; SZPILA et al., 2014). Cada segmento é separado por três a quatro 

fileiras de pequenos espinhos. Estes espinhos auxiliam as larvas que se posicionam de cabeça 

para baixo na ferida, de modo que os espiráculos respiratórios posteriores se mantenham 

voltados para a parte externa (AMARANTE, 2014; LANE; CROSSKEY, 1993). Larvas de 

primeiro estádio (L1) são identificadas por apresentarem tronco traqueal não pigmentado e 

apenas um espiráculo respiratório posterior. Larvas de segundo estádio (L2) apresentam tronco 

traqueal pigmentado e dois espiráculos respiratórios posteriores. As larvas de terceiro estádio 

(L3) apresentam tronco traqueal pigmentado e três espiráculos respiratórios posteriores 

(BRITO, et al. 2008; DENNEL, 1946; LAAKE et al., 1936). 

As larvas de terceiro estádio de C. hominivorax, se diferenciam de outras larvas de 

moscas causadoras de miíases de acordo com as seguintes características: os espiráculos 

posteriores são alojados obliquamente para baixo e em direção à linha média, no interior das 

fendas espiraculares, onde podem ser observados três sulcos em cada peritrema (AKHOUNDI 

et al., 2023; FAILOC-ROJAS et al., 2018). São visíveis faixas de espinhos que circundam a 
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porção anterior de cada segmento do corpo e um anel completo de espinhos no segmento 11 

(AMARANTE, 2014; BARBI et al., 2020; RUIZ-ZAPATA, 2020). Os espiráculos anteriores 

possuem de 7 a 12 papilas (SPRADBERY, 2002). Os troncos traqueais que saem dos 

espiráculos posteriores, têm uma pigmentação escura e abrangem até o nono ou décimo 

segmento. Esta pigmentação é mais evidente na superfície dorsal do tórax das larvas. (BARBI 

et al., 2020; MUÑOZ; CACERES; LEÓN, 2020; GONTIJO; BITTENCOURT, 2018). 

As pupas são estruturas de resistência, caracterizadas por exoesqueleto mais rígido e 

inelástico e alta produção de compostos fenólicos (FRAENKELL, RUDALL; 1946, LEE et al. 

2021). Morfologicamente, as pupas são similares às larvas, exceto pela extremidade anterior, 

completamente retraída (FENG; LIU, 2012; MENDONÇA, DOS SANTOS-MALLET; 

QUEIROZ, 2012; SUKONTASON, et al. 2006). Sabe-se que são produzidos álcoois e ésters 

de acetato nos lipídeos internos das pupas de C. hominivorax, como também em outras espécies 

de insetos, porém sua função permanece desconhecida (NELSON; FATLAND; ADAMS, 

1999). 

Cochliomyia hominivorax é uma espécie causadora de miíase primária, ou seja, suas 

larvas necessitam de um hospedeiro vivo para se alimentar. As larvas alimentam-se de tecidos 

de animais, enquanto os adultos alimentam-se apenas de néctar. Quando estão no período de 

postura, fêmeas são atraídas pelo odor de sangue e de secreções de processos inflamatórios. 

Neste momento, a fêmea começa a se alimentar dos fluidos das feridas, ricas em proteínas, 

minerais e aminoácidos para estimular o crescimento e desenvolvimento de seus folículos 

ovarianos (HAMMACK, 1999; THOMAS, MANGAN, 1989). Fêmeas de C. hominivorax 

depositam seus ovos próximo as bordas de feridas de animais, que se tornam mais atraentes de 

cinco a sete dias após abertas (BARROS; BRICARELLO, 2020; BOWMAN, 2010; FRESIA 

et al., 2021; RODRIGUES et al., 2017). Cada mosca deposita uma média de 200 ovos dentro 

de um período entre 15 e 20 minutos. Fatores como temperatura, alimentação, fotoperíodo e 

idade da fêmea progenitora podem fazer este número variar entre 10 e 400 ovos. A oviposição 

seguinte ocorre entre três e cinco dias após a anterior, onde são liberadas massas de ovos ligadas 

por um fina camada mucoadesiva (BERKEBILE et al., 2006; GIBSON; PHINNEY, 1974; 

HAMMACK, 1984; PETERSON; NEWMAN, 1991). Estes ovos eclodem entre 12 e 24h e dão 

origem a larvas de primeiro estádio, que migram para os tecidos do hospedeiro e formam as 

lesões fibróticas caracterizadas como miíases (BARROS; BRICARELLO, 2020; FRESIA et 

al., 2021; RODRIGUES et al., 2017, LACHANCE; BRUNS, 1963). 



6  

As larvas se alimentam por meio da ação de enzimas proteolíticas e lipolíticas. Estas 

enzimas destroem os tecidos e produzem compostos de proteína líquida que são ingeridos pelas 

larvas enquanto estas se desenvolvem em três estádios larvais (CORK, 1994; GIGLIOTI et al., 

2016; ALIZA et al., 1999). As larvas de primeiro estádio mudam para o estádio de L2 dois dias 

após a eclosão. Entre 24h e 48h após esta ecdise, a ocorre uma nova mudança, desta vez para 

terceiro estádio. Durante o estádio de L3 a larva produz um exsudato que favorece infecções 

bacterianas e impede a cicatrização da ferida (CHAGAS; FERNANDES; NOBRE, 2020; 

FRESIA et al., 2021). 

O período parasitário das larvas dura entre quatro e oito dias e é suficiente para causar 

danos à saúde e ao bem-estar do hospedeiro. Após este período as larvas se tornam pré-pupas, 

deixam as feridas e se enterram no solo, onde vão iniciar o processo de pupação e permanecer 

por um período entre 7 e 19 dias até se tornarem adultas, a depender das condições de 

temperatura (BARROS; BRICARELLO, 2020; ELWAER; ELOWNI, 1991). Em condições 

ótimas, mais de 90% das pupas conseguem se tornar adultas, porém este valor pode cair à 

medida em que as moscas sofrem estresse térmico, queda de umidade ou deficiência nutricional. 

O mesmo ocorre com o tempo de pupação, que em condições desfavoráveis pode ultrapassar 

os 30 dias. Após 40 dias, a chance de emergência de adultos cai substancialmente (GIBSON; 

PHINNEY, 1974; HAMMACK, 1984; MATLOCK; SKODA, 2009). 

Vinte e quatro horas após emergir os machos já se tornam sexualmente maduros e 

acasalam entre cinco e seis vezes durante sua vida (GUIMARÃES, 1983). Já as fêmeas são 

monogâmicas e estão prontas para o acasalamento entre dois e seis dias após emergirem. São 

indivíduos autógenos no primeiro ciclo, ou seja, as fêmeas são capazes de produzir ovos antes 

de se alimentarem pela primeira vez. A fêmea só copula uma vez na vida. Quatro a seis dias 

após o acasalamento as fêmeas já estão prontas para liberarem seus ovos em feridas 

(AMARANTE, 2014). Uma fêmea ovipõe pelo menos oito vezes em sua vida reprodutiva. O 

tempo necessário para o fechamento do ciclo completo varia entre 24 e 60 dias a depender das 

condições de temperatura e umidade. A temperatura ideal para sobrevivência e 

desenvolvimento é 27,2º C e os limites mínimo e máximo são, respectivamente, 14,5º C e 43,5º 

C (FRESIA et al., 2021, LACHANCE, BRUNS, 1963). Adultos de C. hominivorax vivem em 

torno de três semanas (CRYSTAL, 1967). Neste estágio, estas moscas não apresentam 

importância veterinária, mas são importantes polinizadoras de plantas nativas da América, uma 

vez que se alimentam de néctar (MACKLEY; LONG, 1983). 
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2.2 Miíases 

 

Miíases são lesões teciduais causadas por larvas de dípteros. Estas lesões provocam, 

principalmente, prurido, eritema e descamação epitelial, devido a movimentação das larvas, 

podendo também predispor a infecções secundárias e levar ao óbito do hospedeiro quando não 

tratadas (BECERRA, CORTÉS, VILAMIL, 2007; GONTIJO; BITTENCOURT, 2018; 

SYKES, MERKEL, LITTLE, 2021). Histologicamente, estas lesões caracterizam-se por 

infiltrado inflamatório crônico não específico, pontuado com áreas agudas (FRANCESCONI, 

LUPI, 2012). 

No que diz respeito à localização, a miíase pode ser classificada como cutânea ou 

cavitária, quando se localizam na pele ou cavidades naturais do organismo do hospedeiro, 

respectivamente (CALVOPINA et al. 2020; GOUR et al., 2018; ROBBINS, KACHEMOUNE, 

2010). A miíase cavitária se classifica em intestinal/entérica, nasofaríngea, ocular, aural e 

urogenital quando se encontram no trato gastrointestinal, no trato respiratório, na cavidade 

ocular, no pavilhão auricular e no aparelho geniturinário (MENEZES et al., 2023; PAUL et al., 

2021;  STEVENS,  WALLMAN,  2006;  SINGH,  SINGH,  2015;  SUN  et  al.  2025; 

UDGAONKAR et al., 2012; ZOBAIRY et al., 2023). A miíase cutânea pode ocorrer em 

diferentes partes do corpo do hospedeiro de acordo com a família dos parasitos. 

Enquanto larvas da família Oestridae comumente habitam cavidades nasofaríngeas de 

mamíferos herbívoros (AHMED et al., 2025; MOHAMMED; SOOR, 2025; KARA et al., 

2025), larvas pertencentes a família Caliphoridae, Cuterebridae e Hypodermatidae habitam 

tecidos dérmicos e subdérmicos de diferentes espécies de mamíferos (BORISZ, HUSVÉTH, 

2021; MARTÍN-VEJA, 2025; PINILLA, PINILLA, 2024). Em aves, as larvas que causam 

miíases nos tecidos cutâneos pertencem a família Muscidae, mais precisamente ao gênero 

Philornis (ALLIERI et al., 2025; PUCHETA et al. 2024; URSINO et al., 2024). Por fim, 

existem ainda as miíases que ocorrem especificamente em trato digestivo de cavalos e outros 

mamíferos, causadas por larvas da família Gasterophilidae (ATTIA, OMAR, 2025; UAKHIT, 

2025; ZHANG et al., 2024). 

Há ainda uma classificação fundamentada na natureza da relação parasito-hospedeiro, 

categorizando as miíases em: obrigatórias, facultativas e acidentais. As miíases obrigatórias, ou 

primárias, são aquelas em que o parasito só pode se desenvolver em hospedeiros vivos. As 

miíases facultativas, ou secundárias, são aquelas em que os parasitos podem se desenvolver em 

tecidos mortos de hospedeiros vivos ou em hospedeiros mortos. As miíases acidentais são 

aquelas em que ovos e larvas do parasito são ingeridos e esses se desenvolvem e causam 
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infestações atípicas em órgãos internos do hospedeiro (BAMBARADENYIA, MAGNI, 

DADOUR, 2023; RAMANA, 2012; SCOLL, COLWELL, CAPEDA-PALACIOS, 2019). 

 

2.3 Epidemiologia e Importância. 

 

Miíases causadas por C. hominivorax no Brasil estão principalmente associadas a 

prejuízos econômicos na pecuária, sendo o gado bovino o hospedeiro mais frequentemente 

relatado em estudos científicos conduzidos em território nacional (COSTA-JÚNIOR et al., 

2019). No entanto, sabe-se que outras espécies domésticas também são acometidas, como a 

caprina (FONSECA, FERREIRA, AHID, 2009; KOUBA, 2001; SELLERA et al., 2014), ovina 

(DE BARROS et al., 2024a,b; DE BARROS, LEME, BRICARELLO, 2024), canina 

(CUTOLO et al., 2021; MUÑOZ, CÁCERES, LEÓN, 2020; OLIVEIRA et al., 2018), felina 

(BATISTA et al., 2021; RIBEIRO, SCHERER, SANAVRIA, 2009; SOUZA, VEROCAI, 

RAMADINHA, 2010), equina (EL-AZAZY, 1989; KOUBA, 2001; RODRIGUEZ DIEGO et 

al., 1996), bubalina (ABDALLAH et al., 1970) e suína (MILLÁN, OLEA, JURI, 2015; 

SIQUEIRA et al., 2020; TRANNAHILL, COPPEDGE, SNOW, 1980). 

Diversos fatores predisponentes estão associados ao surgimento de miíases em 

rebanhos, incluindo procedimentos invasivos como tosquia, corte de cauda, brincagem, 

descorna, castração e marcação a ferro quente (DE BARROS et al., 2024; FRESIA et al., 2021; 

MUCHIUT, 2025; VERÍSSIMO, 2003). Fêmeas no periparto e neonatos também são mais 

suscetíveis, devido à presença de líquidos placentários retidos na região perineal da mãe ou no 

umbigo do recém-nascido (MUNIZ et al., 1995; HALL et al., 1990; VIANA et al., 2025). 

Adicionalmente, os períodos chuvosos favorecem a ocorrência de miíases, pois a umidade 

contribui para o desenvolvimento e reprodução do inseto (AQUINO et al., 2022; CORONADO, 

KOWALSKI, 2009; VELASCO, CEBALLOS, FISUENTES, 1974; VIANA et al., 2025). 

Na fauna silvestre, C. hominivorax também pode parasitar diversas espécies nativas e 

exóticas. Casos documentados incluem ariranha (FOERSTER et al., 2022), lobo-guará (CANSI 

et al., 2011), jaguatirica (PULGAR et al., 2009), ouriço-preto (KUNIY, SANTOS, 2004), furão 

(FIGUEIREDO et al., 2010) e javali (ALTUNA et al., 2021). Há ainda registros em animais de 

zoológico (OLIVEIRA et al., 1998) e, embora raramente, em aves como o avestruz (ALMEIDA 

et al., 2008). Esses casos evidenciam a ampla gama de hospedeiros susceptíveis ao parasitismo 

por esta espécie. 

Além da importância veterinária, as miíases por C. hominivorax apresentam potencial 

zoonótico, afetando principalmente populações vulneráveis, como pessoas em situação de rua 
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ou com mobilidade reduzida (ESPINOSA et al., 2022; QUEVEDO, 2021; RUIZ-ZAPATA et 

al., 2020; YANG et al., 2025). Nessas circunstâncias, o controle da infestação em animais 

domésticos e de produção torna-se fundamental, uma vez que a proximidade com rebanhos 

infestados pode representar risco adicional à saúde humana. Por outro lado, a destruição de 

habitats naturais pode aumentar o contato entre humanos e animais silvestres parasitados, 

contribuindo para a disseminação da doença (BARROS; BRICARELLO, 2020). 

Atualmente, C. hominivorax é considerada o principal agente etiológico de miíase 

obrigatória nas regiões tropicais e subtropicais da América do Sul e Caribe (ALTUNA et al., 

2021; BERGAMO, et al., 2020; FRESIA et al., 2021). Estudos genéticos apontam a existência 

de, no mínimo, 12 populações distintas da espécie na América Latina, com base em 

polimorfismos de nucleotídeo único (TIETJEN et al., 2022). Sua distribuição geográfica 

original compreendia desde o sul dos Estados Unidos até o centro da Argentina (MULIERI, 

PATITUCCI, 2019). 

O controle dessa espécie tem sido foco de grandes programas de erradicação, como o 

Programa do Inseto Estéril, iniciado em 1957 nos Estados Unidos. A estratégia baseou-se na 

liberação de machos estéreis, o que levou à erradicação da espécie na América do Norte e parte 

da América Central. No entanto, desde 2021, novos surtos vêm sendo registrados em países da 

América Central continental (VENEGAS-MONTEIRO et al., 2023; ZALDIVAR-GOMEZ et 

al., 2025). Estes surtos possibilitaram o reingresso de C. hominivorax na América do Norte, em 

decorrência de novos casos no México. Estes casos podem ser porta de entrada para 

reintrodução de C. hominivorax nos Estados Unidos e colocar a eficiência do programa de 

erradicação americano em jogo (CRUZ-GONZÁLEZ et al., 2025; HAILU, KASAGGA, 

HADDAD, 2025; VALDEZ-ESPINOZA et al., 2025). No Brasil, a Instrução Normativa nº 50 

do MAPA classifica as miíases por C. hominivorax como doença de notificação obrigatória. 

Embora endêmica das Américas, C. hominivorax foi acidentalmente introduzida na 

Líbia entre 1988 e 1991, por meio da importação de ovinos infestados. A infestação foi 

rapidamente erradicada com o uso da técnica do inseto estéril, a fim de evitar a propagação para 

outros países africanos (KOUBA, 2001; LINDQUIST, ABUSOWA, HALL, 1992). Na 

América do Sul, o Uruguai avalia a implementação de um programa semelhante, mas enfrenta 

dificuldades relacionadas à cooperação regional, especialmente com Brasil e Argentina, que 

possuem grande extensão territorial e ainda não demonstram engajamento efetivo na 

erradicação da espécie (FRESIA et al., 2021). 
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2.4. Controle terapêutico de Cochliomyia hominivorax 

 

Além da adoção da técnica do inseto estéril anteriormente citada, existem outras 

maneiras de controlar a população de C. hominivorax, especialmente direcionado aos estágios 

parasitários. Atualmente, existe ação letal comprovada contra estágios larvais de C. 

hominivorax com outras substâncias como produtos homeopáticos (DE BARROS, 

SEUGLING, BRICARELLO, 2019; DE BARROS et al. 2022; DE BARROS, LEME, 

BRICARELLO, 2024; DE BARROS et al., 2024; NAHAR, SHOUBEY, 2024), óleos 

essenciais (BRICARELLO et al., 2021; MEDEIROS et al., 2023, SEUGLING et al., 2019), 

bioativos (MEDEIROS et al., 2025) e terapia fotodinâmica (SELEERA et al., 2014). Entretanto, 

a forma de controle mais utilizada ainda é realizada com fármacos sintéticos (BARROS, 

BRICARELLO, 2020). 

Para o controle terapêutico dos estágios parasitários de C. hominivorax, podem ser 

utilizados uma gama de formulações com diferentes princípios ativos validados em testes in 

vitro e in vivo, já descritos na literatura, como representado no quadro 1. No entanto, alguns 

trabalhos relatam resistência das larvas de C. hominivorax à piretróides (DA SILVA; DE 

AZEREDO-ESPIN, 2009; DE CARVALHO et al., 2010), organofosforados (TANDONNET 

et al. 2020) e lactonas macrocílicas (DE AQUINO et al., 2022; LOPES et al. 2013; MUCHIUT 

et al., 2025, WEDY et al. 2023). 

 

Quadro 1: Estudos que comprovam eficácia de fármacos contra Cochliomyia hominivorax: 

Base 

farmacológica 

Princípio 

ativo 

Espécie de 

hospedeiro 

Referências Bibliográficas 

 

 

 
Organofosforados 

Triclorfon Canino MUÑOZ, CÁCERES, LEÓN, 2020; 

Diclorvós 
 

Bovino 

De AQUINO et al., 2022 

Clorpirifós AHRENS et al., 1977 

Diclorfention De AQUINO et al., 2022 

Diclorfention Caprino FAHMA et al., 2020 

 

Neonicotinoides 

 

Nitempiram 
Canino 

HAN et al., 2018, MACHADO; RODRIGUES, 

2002; MIRANDA et al. 2020 

Felino DE SOUZA et al., 2010 

Espinosinas Espinosade Canino OLIVEIRA et al., 2018 

Fenilpirazois Fipronil Bovino 
DE AQUINO et al., 2022; DE MELO et al., 2025; 

LIMA et al., 2004; LOPES et al., 2017 
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Lactonas 

macrocíclicas 

 

Ivermectina 

 ANZIANI, LOREFICCE, 1993; ANZIANI et al. 

2000; SANAVRIA et al., 1996, USHER et 

al.,1997 

Milbemicina 

oxima 
Canino 

HAN et al., 2018 

 

Doramectina 

Ovino 
CASTELLS et al., 1999, DUARTE et al., 2012; 

SANAVRIA, PRATA, 1997 

 

Bovino 

ANZIANI et al., 2000, MOYA-BORJA et al., 

1997 

 

 

Isoxazolinas 

Fluralaner COSTA et al, 2023 

Afoxolaner 
 

Canino 

CUTOLO et al. 2021; HAN et al., 2018 

Lotilaner DO VALE et al., 2023 

Sarolaner OLIVEIRA et al., 2019 

 

A principal forma de tratamento e controle de miíases consiste na aplicação, sistêmica 

ou local, de inseticidas quimiossintéticos. O quadro 2 descreve os estudos que avaliam eficácia 

de diferentes apresentações de antiparasitários destinados ao controle de miíases causadas por 

C. hominivorax. Recentemente, alguns autores evidenciaram ineficácia de medicações 

injetáveis e consideram as formulações tópicas mais eficazes que as sistêmicas (AQUINO et 

al., 2022; MUCHIUT et al. 2025). 

 
Quadro 2: Apresentações e âmbito de ação de antiparasitários para controle de Cochliomyia 

hominivorax, já relatodos na literatura: 

Ação Apresentação Referências Bibliográficas 

 

 

 

 

Local 

Solução líquida DE AQUINO et al., 2022 

 

Solução oleosa 

AKHOUNDI et al., 2023; GALLINA 

et al., 2024; MUNIZ et al., 1995; 

VICTORIA et al., 1999 

 

Pomada 

DE BARROS et al. 2022; 2024; DE 

BARROS, LEME, BRICARELLO, 

2024; MUÑOZ, CÁCERES, LEÓN, 

2020 

 

 
Sistêmica 

 
Pour on 

COSTA et al., 2023; DE MELO et al., 

2025; LIMA et al., 2004; LOPES et 

al., 2017 
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Tablete 
CORREIA et al., 2010; CUTOLO et 

al., 2021 



13  

 

 
Comprimido 

DO VALE et al., 2023; OLIVEIRA et 

al., 2018; 2019 

 

Injetável 

ANZIANI, LOREFICE, 1993; 

ANZIANI et al., 2000; MOYA-

BORJA et al., 1997; MUNIZ et al., 

1995; OLIVEIRA et al., 1994 

 

No entanto, o uso indiscriminado fármacos sintéticos, além de incrementar os custos de 

produção, também pode oferecer riscos à saúde de manipuladores e consumidores, por meio de 

desordens neurológicas, gastrintestinais e sistêmicas (CASTRO, MOUTINHO, 2021; 

MOUICHE et al., 2019; WYLIE et al., 2019). Se por um lado, há uma grande exposição, muitas 

vezes sem os devidos cuidados com a proteção individual de funcionários da agropecuária, por 

outro lado, existem produtores que não respeitam o período de carência ao vender carne ou leite 

de animais tratados. Este alto risco de exposição humana torna-se um problema de saúde 

pública (BARROS, BRICARELLO; 2020). Além de tudo, estes compostos são prejudiciais ao 

meio ambiente, uma vez que os resíduos dos medicamentos se mantêm por longos períodos no 

solo e bioacumulam em outros organismos vivos (ALSAFRAN et al., 2022; HIRASHIMA et 

al., 2023; MOHAMED et al., 2022; RIVERA-DÁVILA; SÁNCHEZ-MARTÍNEZ; RICO- 

MARTÍNEZ, 2022). Dentre os medicamentos comumente utilizados no controle de estágios 

larvais de C. hominivorax, destacam os seguintes ativos: 

 

2.4.1. Clorpirifós 

 

Clorpirifós (C9H11Cl3NO3PS) é uma molécula de peso molecular de 350,6 g/mol, 

coeficiente de partição de 4,96, solubilidade em água de 1,4 mg/L a 25ºC e pressão de vapor de 

2,5 PA x 10-2 à 25ºC (PUBCHEM, 2025). Este fármaco pertence a classe dos organofosforados, 

lançado no mercado em 1965, inicialmente para controle de pragas domésticas (ATSDR, 1997). 

A ação inseticida de clorpirifós já foi comprovada por contato (GARLET et al., 2021, 

HOESAIN et al., 2023; NIDAGUNDI, KAMBREKAR, MALLAPUR, 2021), ingestão 

(CUNHA et al., 2025; PLATA-RUEDA et al., 2020; POTIN et al., 2022) e inalação (BRITO et 

al., 2021; N’GUESSAN et al., 2010; WAKIL et al., 2018). Como todos os organofosforados, 

clorpirifós tem ação neurotóxica, e intoxica artrópodes por parasilia espástica. Esta paralisia é 

decorrente da inibição da produção de acetilcolinesterase provocada por clorpirifós. Esta 

inibição causa excesso de acetilcolina no espaço inter sináptico e consequente paralisia 

espástica,  devido  a  hiper  estimulação  dos  receptores  colinérgicos  (ARONIADOU- 
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ANDERJASKA et al., 2023; BALALI-MOOD et al., 2021; ULLAH et al., 2023). Doses 

subletais deste fármaco também são capazes de causar redução na locomoção, alimentação, 

fecundidade e longevidade dos sobreviventes (KHOO, B.K., SHERMAN, M., 1979; 

RASHEED et al., 2020; RAO et al., 2005; SU et al., 2015; YANG et al., 2020). 

 

2.4.2. Fipronil 

 

Fipronil (C12H4Cl2F6N4OS) é uma molécula de peso molecular de 437,1 g/mol, 

coeficiente de partição de 4,0, solubilidade em água de 1,9 à 20ºC e pressão de vapor de 3,7 x 

10-7 PA a 25ºC (PUBCHEM, 2025). Este fármaco pertence à classe dos fenilpirazois, lançado 

no mercado em 1993, inicialmente destinado ao controle de pragas agrícolas (HAMON, 

GAMBOA, GARCIA, 1996). Já foi comprovado que fipronil tem atividade por contato 

(BAGNERES et al., 2009; CASTRO-JANER, 2009; ROAT et al., 2013) e ingestão 

(BAGNERES et al., 2009; GALLO et al., 2023; MENA et al., 2023). Esta droga, como todos 

os fenilpirazois, age por meio do bloqueio dos receptores do ácido Gama-Aminobutírico 

(GABA), através da ligação aos receptores beta3, dos canais cloreto-dependentes. Esta ligação 

antagoniza o efeito do neurotransmissor GABA e provoca paralisia por hiperexcitação dos 

artrópodes (MAGALHÃES et al., 2018; ROSA et al., 2024; SINGH et al., 2021). Doses 

subletais de fipronil são capazes de causar atraso no desenvolvimento, redução de alimentação 

e redução de fecundidade em artrópodes (AL-BADRAN et al., 2018; CHANDLER et al., 2004; 

JINGUJI et al., 2018; STARK, VARGAS, 2005; ZALUSKI et al., 2015). 

 

2.4.3. Doramectina 

 

Doramectina (C50H74O14) é uma molécula de peso molecular de 899,1 g/mol, coeficiente 

de partição em 25ºC entre 4,39 e 4,43 e pressão de vapor próximo de 0 PA à 20ºC 

(CHEMICHALBOOK, 2025). Este fármaco pertence à classe das lactonas macrocíclicas, 

lançada no mercado em 1993, inicialmente para controle de endoparasitos de importância 

veterinária (GOUDIE, 1993; MEHLHORN, JONES, WALTHERLEY, 1993). A ação de 

doramectina se dá por meio de ingestão (DASH et al., 2025; KOLAR et al., 2008; ZELEKE et 

al., 2024) e contato (KHATER et al., 2013; MICHAEL, MEINKE, SHOOP, 2001; ROBAINA, 

CABALLERO, SUÁREZ, 2024). Doramectina, como todas as lactonas macrocíclicas, age por 

meio da ligação aos canais de cloreto glutamato-dependentes, que aumentam a permeabilidade 
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das células aos íons de cloro. Existe também um mecanismo secundário, que se baseia na 

ativação dos receptores de ácido gamma-aminobutírico (GABA). Estes mecanismos de ação 

resultam na hiperpolarização de membrana celular e paralisia flácida da neuromusculatura do 

parasito (JUNCO et al., 2021; MWACALIMBA et al., 2024; PRICHARD, 2021). Efeitos 

subletais de doramectina englobam redução de fecundidade (FRITZ, WALKER, MILLER, 

2012; KOLAR et al., 2008), longevidade (DADOUR, COOK, HANNESSY, 2000) e 

desenvolvimento (GEORGE, DAVEY, 2004; MACKENZIE et al., 2022) dos artrópodes 

sobreviventes. 

 

2.4.4. Fluralaner 

 

Fluralaner (C22H17Cl2F6N3O3) é uma molécula de peso molecular de 556,2 g/mol, 

coeficiente de partição de 4,5 e pressão de vapor classificada como menor que 0,0000001 Pa, a 

20ºC (MSD, 2023). Esta molécula pertence a classe das isoxazolinas, lançada no mercado em 

2014, já com o intuito de controle de ectoparasitos de importância veterinária (WILLIANS et 

al., 2014). A ação tóxica de fluralaner pode ser induzida tanto por meio de ingestão (ALLEN et 

al., 2020; PELLETIER et al., 2020; WILLIANS et al., 2015), quanto por meio de contato com 

o parasito (JIANG et al., 2017; LAWSON, MCDERMOTT, 2023; SCHNEIDER et al., 2025). 

Fluralaner, assim como todas as isoxazolinas atua por meio do bloqueio dos receptores GABA 

e canais Glutamato de Cloro e, com isso causa paralisia por hiperexcitação do parasito (KONO 

et al., 2022; OZOE, ASAHI, 2025; ZHOU et al., 2025). Doses subletais de fluralaner causam 

redução de desenvolvimento, de fecundidade e de longevidade (ALCÂNTARA et al., 2023; 

LEVITICUS et al., 2019; LIU et al., 2018; REN, WANG, YUAN, 2024; SHAH et al., 2024). 

 

2.5. Metodologias in vitro para testes larvicidas em Calliphoridae. 

 

Diferentes trabalhos já avaliaram testes larvicidas contra todos os estádios larvais de 

diferentes espécies pertencentes à família Calliphoridae, exceto Cochliomyia hominivorax, 

como descrito no quadro 3. Nesta revisão, podemos observar que a maioria dos artigos que 

fazem testes larvicidas in vitro com outros califorídeos, utilizam a metodologia de ingestão 

(17), seguidos por metodologias de impregnação (10) e imersão larval (10) e, por último, 

aplicação tópica (4). 
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Quadro 3: Testes in vitro contra larvas de califorídeos encontrados na literatura. 

Princípio Ativo 
Tipo de 

teste 
Tempo de 
avaliação 

Espécie 
desafiada 

Estádio 
Larval 

CL50 Referência 

Extrato em n-hexano de 
Plumbago scandens L. 

Aplicação 
tópica 

Não 
informado 

Chrysomya 
putoria 

L1 
Não 

calculado 
Lopes et al. 

(2014) 

Óleo essencial de Lantana 

camara 

Aplicação 

tópica 
48h 

Chrysomya 

megacephala 
L3 

Não 

calculada 

Jyoti e 

Maddheshiya 

(2023). 

Óleo essencial de Lippia 

sidoides, Laurus nobilis, 

além dos monoterpenoides 
1,8-cileole e linalool 

Aplicação 

tópica 

Não 

informado 

Chrysomya 

megacephala 

 

L1 
Não 

calculada 

Dos Santos et 

al. (2023). 

Extrato Etanólico de 

Stemona collinsiae. 

Aplicação 

tópica 

Não 

informado 

Chrysomya 

megacephala 

 

L3 
> 73.92 

mg/larva 

Sakulpanich, 

Attrapadung, 

Gritsanapan, 
(2023) 

Ivermectina e Espinosade Imersão 15s 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L3 
Não 

calculada 
Levot, Sales 

(2008) 

Ivermectina e Espinosade Imersão 1s 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L3 
Não 

calculada 
Levot, Sales 

(2008) 

Ivermectina e Espinosade Imersão 30s 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L3 
Não 

calculada 
Levot, Sales 

(2008) 

Ivermectina e Espinosade 
Imersão por 1 

min 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L3 
Não 

calculada 
Levot, Sales 

(2008) 

Extrato de éter de petróleo 

de Artemisia absinthium 

Imersão por 

30s 
24h 

Chrysomya 

albicepis 
L1 0.11 g/ml 

Alhurasy, 

Elsheiki, El- 
Ghiet (2022) 

Extrato metanólico de 

Artemisia absinthium 

Imersão por 

30s 
24h 

Chrysomya 

albicepis 
L1 0.39 g/ml 

Alhurasy, 

Elsheiki, El-

Ghiet (2022) 

Extrato de acetona de 

Artemisia absinthium 

Imersão por 

30s 
24h 

Chrysomya 

albicepis 
L1 0.21 g/ml 

Alhurasy, 

Elsheiki, El- 
Ghiet (2022) 

Extrato metanólico de Ficus 
palmate 

Imersão por 
30s 

24h 
Chrysomya 

albiceps 
L2 

47.406 
ppm 

Al-Jameeli et 
al. (2021) 

Extrato metanólico de 
Juniperus procera 

Imersão por 
30s 

24h 
Chrysomya 

albiceps 
L2 

73.3902 
ppm 

Al-Jameeli et 
al. (2021) 

Extrato metanólico de 
Nerium oleander 

Imersão por 
30s 

24h 
Chrysomya 

albiceps 
L2 

43.1236 
ppm 

Al-Jameeli et 
al. (2021) 

Extrato metanólico de 
Azadirachta indica 

Imersão por 
30s 

7 dias 
Chrysomya 

bezziana 
L3 

1.07 
g/100 ml 

Singh, Kaur 
(2016) 

Extrato de clorofórmio de 
Azadirachta indica 

Imersão por 
30s 

7 dias 
Chrysomya 

bezziana 
L3 

1.7 g/ 
100 ml 

Singh, Kaur 
(2016) 

Extrato de éter petróleo de 
Azadirachta indica 

Imersão por 
30s 

7 dias 
Chrysomya 

bezziana 
L3 

3.39g/ 
100 ml 

Singh, Kaur 
(2016) 

Extrato de etil acetato de 
Azadirachta indica 

Imersão por 
30s 

7 dias 
Chrysomya 

bezziana 
L3 

4.9 g/100 
ml 

Singh, Kaur 
(2016) 

Óleo de gerânio de 
Pelargonium graveolens 

Imersão por 5 
min 

15 dias 
Lucilia 
cuprina 

L3 
Não 

informado 
Saraiva et al. 

(2020) 

Óleo essencial de Myristica 
fragrans e diazinon 

Imersão por 5 
min 

Não 
informado 

Chrysomya 
albiceps 

L3 
Não 

calculada 
Cossetin et al. 

(2021) 

Óleo essencial de 

Lavandula dentata L. e 
diazinon 

Imersão por 5 

min 

Não 

informado 

Chrysomya 

albiceps 
L3 

Não 

calculada 

Cossetin et al. 

(2018) 

Ácido bórico, diazinon, 
ivermectina 

Imersão por 1 
min 

14 dias 
Lucilia 
cuprina 

L3 
Não 

informado 
Callander, 

James (2012) 
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Óleo essencial de 

Cinnamomum camphora e 

Lavandula angustifolia 

Imersão por 1 

min 
24h 

Lucilia 

sericata 
L3 

Não 

calculada 

Shalaby et al. 

(2015) 

Alfa-cipermetrina e 
piperonil-butóxido 

Impregnação 
em algodão 

5-7 dias 
Lucilia 
cuprina 

L1 
Não 

calculado 
Kotza, Rolls 

(2023) 

Óleo essencial de 

Melaleuca alternifolia 

Impregnação 

em papel 
filtro 

24h 
Lucilia 

cuprina 
L1 0,61% 

Callander, 

James (2012) 

 

 

Ivermectina 

 

Impregnação 

em papel 

filtro 

 

 

48h 

 

Lucilia 

cuprina 

 

 

L1 

4.5 – 19.5 

μg/L de 

acordo 

com a 

população 
desafiada 

Levot, Sales 

(2002) 

Solução em etanol de óleo 

essencial de Piper 

gaudichaudianum 

Impregnação 

em papel 

filtro 

48h 
Lucilia 

cuprina 
L3 

2.19 

μL/cm2 

Chaaban et 

al. (2018) 

Solução em acetona de óleo 

essencial de Piper 
gaudichaudianum 

Impregnação 

em papel 
filtro 

48h 
Lucilia 

cuprina 
L3 

6.05 

μL/cm2 

Chaaban et 

al. (2018) 

Solução de etanol de óleo 

essencial de Tagetes minuta 

Impregnação 

em papel 

filtro 

48h 
Cochliomyia 

macellaria 
L3 

0.580 

μL/cm2 

Chaaban et 

al. (2017) 

Solução de acetona de óleo 

essencial de Tagetes minuta 

Impregnação 

em papel 
filtro 

48h 
Cochliomyia 

macellaria 
L3 

1.50 

μL/cm2 

Chaaban et 

al. (2017) 

 

Diazinon 

Impregnação 

em papel 

filtro 

 

Não 

informado 

 

Lucilia 

cuprina 

 

L1 

0.1 a 3.28 

de acordo 

com a 

população 

desafiada 

Levot, Sales 

(2008) 

 

 

Diflubenzuron 

 

Impregnação 

em papel 

filtro 

 

Não 

informado 

 

Lucilia 

cuprina 

 

 

L1 

0.14 a 
>512 de 

acordo 

com a 

população 

desafiada 

Levot, Sales 

(2008) 

 

 

Ivermectina 

 

Impregnação 

em papel 

filtro 

 

Não 

informado 

 

Lucilia 

cuprina 

 

 

L1 

0.007 a 

0.023 de 

acordo 

com a 

população 
desafiada 

Levot, Sales 

(2008) 

 

 

Espinosade 

 

Impregnação 

em papel 

filtro 

 

Não 

informado 

 

Lucilia 

cuprina 

 

 

L1 

0.10 a 
0.28 de 

acordo 

com a 

população 

desafiada 

Levot, Sales 

(2008) 

Extrato etanólico de 

Stemona collinsiae. 

Impregnação 

em papel 

filtro 

Não 

informado 

Chrysomya 

megacephala 

 

L3 

1.005 

mg/cm2/ 

larva 

Sakulpanich, 

Attrapadung, 

Gritsanapan, 
(2023) 

Óleo essencial de Piper 
betle 

Impregnação 
em placa 

4h 
Chrysomya 

bezziana 
L1 e L2 

Não 
calculado 

Whardana et 
al. (2007) 

Aguarrás mineral 

desaromatizada; extrato de 
Cassia alata 

Impregnação 

em placa 
4h 

Chrysomya 

megacephala 
L1 e L2 

Não 

calculado 

Kumarasingh 

e et al. (2002) 
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Extrato metanólico de 
Azadirachta indica 

Impregnação 
na placa 

7 dias 
Chrysomya 

bezziana 
L3 

0.4 
mg/cm2 

Singh, Kaur 
(2016) 

Extrato de clorofórmio de 
Azadirachta indica 

Impregnação 
na placa 

7 dias 
Chrysomya 

bezziana 
L3 

0.6 
mg/cm2 

Singh, Kaur 
(2016) 

Extrato de etil acetato de 
Azadirachta indica 

Impregnação 
na placa 

7 dias 
Chrysomya 

bezziana 
L3 

2.1 
mg/cm2 

Singh, Kaur 
(2016) 

Extrato de éter petróleo de 
Azadirachta indica 

Impregnação 
na placa 

7 dias 
Chrysomya 

bezziana 
L3 

2.5 
mg/cm2 

Singh, Kaur 
(2016) 

Ácido bórico, ivermectina e 
diazinon 

Ingestão 14 dias 
Lucilia 
cuprina 

L3 
Não 

informado 
Callander, 

James (2012) 

Extrato alcoólico de folhas 
e frutos de Solanum nigrum 

Ingestão 24h 
Chrysomya 

albiceps 
L1 

Não 
calculado 

Lefta (2022) 

Extrato alcaloide de folhas 
e frutos de Solanum nigrum 

Ingestão 24h 
Chrysomya 

albiceps 
L1 

Não 
calculado 

Lefta (2022) 

Extrato metanólico de Ficus 
palmate 

Ingestão 24h 
Chrysomya 

albiceps 
L2 

15.9675 
ppm 

Al-Jameeli et 
al. (2021). 

Extrato metanólico de 
Juniperus procera 

Ingestão 24h 
Chrysomya 

albiceps 
L2 

37.2409 
ppm 

Al-Jameeli et 
al. (2021). 

Extrato metanólico de 
Nerium oleander 

Ingestão 24h 
Chrysomya 

albiceps 
L2 

33.7264 
ppm 

Al-Jameeli et 
al. (2021). 

Extrato aquoso de Lobelia 
leschenaultiana 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L2 
6.5 mg/L Banumathi et 

al. (2018) 

Extrato etanólico de 
Lobelia leschenaultiana 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L2 
3.4 mg/L Banumathi et 

al. (2018) 

Extrato etanólico de 
Dodonaea viscosa 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L2 28.3 mg/L 
Banumathi et 

al. (2018) 

Extrato aquoso de 

Dodonaea viscosa, 

Eupatorium adenophorum, 

Euphorbia rothiana, 

Strobilanthes foliosus, 

Solanum violaceum, 

Berberis tinctoria 

 

 

Ingestão 

 

 

24h 

 

 

Lucilia 

sericata 

 

 

L2 

 

 

Não 

informado 

Banumathi et 

al. (2018) 

Extrato etanólico de 
Eupatorium adenophorum 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L2 65.5 mg/L 
Banumathi et 

al. (2018) 

Extrato etanólico de 
Euphorbia rothiana 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L2 13.8 mg/L 
Banumathi et 

al. (2018) 

Extrato etanólico de 
Solanum violaceum 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L2 38.2 mg/L 
Banumathi et 

al. (2018) 

Extrato etanólico de 
Berberis tinctoria 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L2 26.5 mg/L 
Banumathi et 

al. (2018) 

Acetato de Zinco Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L2 38.2 mg/L 
Banumathi et 

al. (2018) 

Nanopartículas de óxido de 

Zinco de extrato foliar de 
Lobelia leschenaultiana 

Ingestão 24h 
Lucilia 

sericata 
L2 0.78 mg/L 

Banumathi et 

al. (2018) 

Extrato de acetona de 
Ailanthus altissima 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L3 1.37% 
Khater (2017) 

Extrato de acetona de 
Anethum graveolens 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L3 0.31% 
Khater (2017) 

Extrato de acetona de 
Coriandrum sativum 

Ingestão 24h 
Lucilia 
sericata 

L3 0.87% 
Khater (2017) 

Clorfuazuron Ingestão 24h 
Chrysomya 

albiceps 
L3 

Não 
calculado 

Khater 
(2021c) 

Lufenuron Ingestão 24h 
Chrysomya 

albiceps 
L3 

Não 
calculado 

Khater 
(2021c) 



19  

Óleo essencial de 
Melaleuca alternifolia 

Ingestão 24h e 48h 
Lucilia 
cuprina 

L2 
Não 

informado 
Callander, 

James (2012) 
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Óleo essencial de 
Melaleuca alternifolia 

Ingestão 24h e 48h 
Lucilia 
cuprina 

L3 
Não 

informado 
Callander, 

James (2012) 

Toxina de 13B de Bacillus 

thuringiensis 
Ingestão 48h 

Chrysomya 

albiceps 
L1 

607 µg 
ml-1 

Johnson, 

Bishop, 

Turner (1998) 

Toxina de 4412 de Bacillus 

thuringiensis 
Ingestão 48h 

Chrysomya 

albiceps 
L1 

807 µg 
ml-1 

Johnson, 

Bishop, 
Turner (1998) 

Toxina de HD-2 de Bacillus 

thuringiensis 
Ingestão 48h 

Chrysomya 

albiceps 
L1 

1390 µg 
ml-1 

Johnson, 

Bishop, 

Turner (1998) 

Toxina de 13B de Bacillus 

thuringiensis 
Ingestão 48h 

Lucilia 

cuprina 
L1 

150 µg 
ml-1 

Johnson, 

Bishop, 
Turner (1998) 

Toxina de 4412 de Bacillus 

thuringiensis 
Ingestão 48h 

Lucilia 

cuprina 
L1 

303 µg 
ml-1 

Johnson, 

Bishop, 
Turner (1998) 

Toxina de HD-2 de Bacillus 

thuringiensis 
Ingestão 48h 

Lucilia 

cuprina 
L1 

200 µg 
ml-1 

Johnson, 

Bishop, 
Turner (1998) 

Fluralaner Ingestão 48h 
Lucilia 
sericata 

L1 
Não 

calculado 
Gassel et al. 

(2014) 

Fipronil Ingestão 48h 
Lucilia 
sericata 

L1 
Não 

calculado 
Gassel et al. 

(2014) 

Dieldrina Ingestão 48h 
Lucilia 
sericata 

L1 
Não 

calculado 
Gassel et al. 

(2014) 

Imidacloprid Ingestão 48h 
Lucilia 
sericata 

L1 
Não 

calculado 
Gassel et al. 

(2014) 

Deltametrina Ingestão 48h 
Lucilia 
sericata 

L1 
Não 

calculado 
Gassel et al. 

(2014) 

Nanopartículas de Nerium 

oleander 
Ingestão 48h 

Lucilia 

sericata 
L3 21 ppm 

Abdel- 

Meguid et al. 
(2022) 

Extrato metanólico de 

Nerium oleander 
Ingestão 48h 

Lucilia 

sericata 
L3 389 ppm 

Abdel-
Meguid et al. 

(2022) 

Extrato metanólico de 

Enteromorpha compressa 
Ingestão 48h 

Calliphora 

vicina 
L3 8.678 g/L 

Al-Jaber 
Hatem., 

(2021) 

Imidaclopride Ingestão 48h 
Lucilia 
cuprina 

L3 0.00053% 
Khater et al. 

(2021a) 

Óleo essencial de Syzygium 
aromaticum 

Ingestão 48h 
Lucilia 
cuprina 

L3 6.06% 
Khater et al. 

(2021a) 

Óleo essencial de Mentha 
longifolia 

Ingestão 48h 
Lucilia 
cuprina 

L3 3.35% 
Khater et al. 

(2021a) 

Deltametrina Ingestão 48h 
Lucilia 

silvarum 
L3 9.47 ppm 

Khater et al. 
(2021b) 

Abamectina Ingestão 48h 
Lucilia 

silvarum 
L3 

12.46 
ppm 

Khater et al. 
(2021b) 

Diazinon Ingestão 48h 
Lucilia 

silvarum 
L3 

37.95 
ppm 

Khater et al. 
(2021b) 

Extrato alcoólico de 
Commiphora molmol 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L1 
6.03 

mg/ml 
Hoda et al. 

(2016) 

Extrato alcoólico de 
Balanites aegyptiaca 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L1 
142.278 
mg/ml 

Hoda et al. 
(2016) 

Extrato alcoólico de 
Commiphora molmol 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L2 
7.96 

mg/ml 
Hoda et al. 

(2016) 
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Extrato alcoólico de 
Balanites aegyptiaca 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L2 
216.054 
mg/ml 

Hoda et al. 
(2016) 

Óleo essencial de 
Trigonella foenum-graecum 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
sericata 

L3 2.81% 
Khater, 

Khater (2009) 

Óleo essencial de Apium 
graveolens 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
sericata 

L3 4.60% 
Khater, 

Khater (2009) 

Óleo essencial de Raphanus 
sativus 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
sericata 

L3 6.93% 
Khater, 

Khater (2009) 

Óleo essencial de Brassica 
compestri 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
sericata 

L3 7.92% 
Khater, 

Khater (2009) 

Extrato alcoólico de 
Commiphora molmol 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L3 
6.55 

mg/ml 
Hoda et al. 

(2016) 

Extrato alcoólico de 
Balanites aegyptiaca 

Ingestão 
Não 

informado 
Lucilia 
cuprina 

L3 
371.15 
mg/ml 

Hoda et al. 
(2016) 

Óleo essencial de Lactuca 

sativa 

 

Ingestão 
Não 

informado 

Lucilia 

sericata 

 

L3 

 

0.57% 

Khater, 

Ramadan, 

Mageid 
(2013) 

Óleo essencial de 

Matricaria chamomilla 

 

Ingestão 
Não 

informado 

Lucilia 

sericata 

 

L3 

 

0.85% 

Khater, 

Ramadan, 

Mageid 
(2013) 

Óleo essencial de 

Pimpinella anisum 

 

Ingestão 
Não 

informado 

Lucilia 

sericata 

 

L3 

 

2.74% 

Khater, 

Ramadan, 

Mageid 
(2013) 

Óleo essencial de 

Rosmarinus officinalis 

 

Ingestão 
Não 

informado 

Lucilia 

sericata 

 

L3 

 

6.77% 

Khater, 

Ramadan, 

Mageid 
(2013) 

 

Quando se trata de bioensaios com C. hominivorax, há variação de metodologias de 

acordo com cada autor e mesmo com o estágio da larva testado. Em testes com L2, Silva e 

Azeredo-Spin (2009) optaram pela utilização de teste de ingestão, por meio de impregnação do 

meio com cipermetrina. Barros et al. (2018), em seu trabalho unicamente com L3, optaram por 

testes de contato, por meio metodologia de exposição tópica por gotejamento com medicamento 

homeopático. De Barros et al. (2022), expõem as larvas L3, também por contato direto, porém 

de uma maneira diferente. Desta vez, as larvas ficam mantidas na pomada de medicamentos 

homeopáticos testada até o período da sua emergência. Bricarello et al. (2021), também utilizam 

testes de contato direto, desta vez, com L1 e L2. Estes autores, por sua vez, não gotejaram o 

ativo nas larvas, como é geralmente descrito, mas sim borrifaram uma nanoemulsão de óleo 

essencial de Cymbopogon winterianus nas larvas, antes de realocá-las em um novo meio de 

cultivo. Em trabalhos que utilizam apenas L3, a metodologia mais encontrada é de impregnação 

em papel filtro, que avalia o contato residual de óleos essenciais e compostos botânicos com as 

larvas (MEDEIROS et al. 2023, 2025; BARROS, SEUGLING, BRICARELLO 2019; 

SEUGLING et al. 2019). Há também autores que padronizam uma única metodologia para os 
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três estágios larvais. Nogueira et al. (2020), determinaram uma metodologia de impregnação 

de meio modificada, em que cinco produtos comerciais de uso tópico foram adicionados sobre 

o meio em que cada um dos três estágios larvais se encontrava, em quantidade suficiente para 

que todas as larvas ficassem totalmente imersas. Por outro lado, Wedy et al. (2023), apesar de 

também adicionarem o ativo ivermectina no meio, o fizeram apenas com o intuito de expor as 

larvas ao ativo por ingestão e não por imersão. 

 

 

 

3 MATERIAL E MÉTODOS 

 

 

3.1 Obtenção das larvas de terceiro ínstar de Cochliomyia hominivorax 

 

Para o desenvolvimento dos testes in vitro, foram utilizadas larvas de C. hominivorax 

provenientes da colônia estabelecida no Laboratório de Quimioterapia Experimental em 

Parasitologia Veterinária (LQEPV), da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (UFRRJ). 

Esta colônia de moscas está registrada sob o CEUA nº 86340220223. 

Foi fornecido um substrato de oviposição em gaiolas com moscas fêmeas adultas para 

a obtenção de larvas de primeiro estágio. O substrato de oviposição consistiu em 20 g de carne 

moída disposta nas laterais de uma placa de Petri de plástico (10 cm x 10 cm x 2 cm) umedecida 

com 10 mL de sangue bovino com anticoagulante aquecido à temperatura de aproximadamente 

35º C. Sobre este meio, foi colocado um pedaço retangular de papel filtro para facilitar a 

alimentação das moscas. O substrato de oviposição foi transferido para as gaiolas e as posturas 

foram retiradas diariamente. Os ovos e/ou larvas, quando presentes, foram removidos do 

substrato com auxílio de pinça e colocados diretamente em recipientes de polipropileno com 

capacidade de 145 mL com tampa telada preenchida com aproximadamente 60g de dieta larval. 

As larvas de C. hominivorax foram colocadas em câmaras climatizadas (com demanda 

bioquímica de oxigênio) com temperatura a 27ºC e umidade relativa (UR) de 70%, conforme 

utilizado na metodologia descrita por Assis (2022), a fim de permitir a alimentação destas larvas 

ao longo de seu desenvolvimento. Os materiais utilizados para a produção do meio larval, bem 

como suas marcas comerciais estão representados no quadro 4: 

 

Quadro 4: Materiais necessários para a dieta larval das moscas: 

Material Quantidade Marca Comercial 
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Água filtrada 630 mL - 
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Sangue bovino com 

anticoagulante EDTA 
225 mL - 

Ovos de galinha 3 unidades - 

Formaldeído (37%) 1 mL - 

Leite em pó desnatado 40 g Molico® 

Gel para plantio 30 g Forth® 

 

Para obtenção das larvas de terceiro estádio, o material incubado em câmaras 

climatizadas foi adicionado diariamente meio larval. Após 48 horas de incubação, de acordo 

com a presença e atividade das larvas, o recipiente foi acondicionado em outro reservatório 

preenchido por vermiculita. Quando a L3 atinge a fase de pré-pupa, ela para de se alimentar e 

deixa o meio larval. Ao encontrar a vermiculita presente no segundo recipiente, ela se aprofunda 

neste ambiente e dá continuidade à evolução para fase de pupa. A figura 1 ilustra larvas de C. 

hominivorax que já atingiram estádio de L3. 

 

Figura 1: Larvas de terceiro instar (L3) proveninentes da colônia de Cochliomyia hominivorax do 

LQEPV. 
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3.2 Avaliação da sobrevivência das larvas de Cochliomyia hominivorax a diferentes 

tempos de imersão 

 

Inicialmente, avaliou-se a sobrevivência das larvas quando imersas em água destilada 

por diferentes tempos. Esta etapa foi necessária para garantir que larvas de C. hominivorax são 

resistentes aos períodos de imersão. Caso houvesse mortalidade estatisticamente significativa 

de larvas nesta etapa, não haveria testes seguintes que utilizassem a metodologia de imersão 

nos tempos que foram prejudiciais às larvas. A imersão foi avaliada nos tempos de 1 minuto, 3 

minutos, 5 minutos, 10 minutos e 15 minutos, cada categoria em sextuplicata, com 10 larvas 

por réplica em cada um destes tempos, além do grupo controle, que não sofreu imersão. O 

volume total de água utilizada para imersão das larvas foi de 10 mL, adicionado em um 

recipiente de 200 mL, para todos os tratamentos. Após a imersão, cada recipiente utilizado 

como réplica foi vertido em uma peneira de alumínio para que as larvas fossem recuperadas e 

posteriormente submetidas a secagem parcial em papel absorvente. Com o auxílio de uma pinça 

entomológica, as larvas foram transferidas para placas de Petri de 60 x 15 mm de diâmetro e 

recobertas por discos de papel filtro de mesmo tamanho, para concluir o processo de secagem 

das mesmas. As placas foram incubadas em câmaras climatizadas a 28º C e 70% de umidade 

relativa (UR). O percentual de mortalidade diária observado foi calculado pela fórmula: 

Percentual de Mortalidade = (Número de larvas mortas / Total de larvas incubadas) x 

100. 

A emergência de moscas adultas por réplica foi analisada 10 dias após a incubação das 

mesmas larvas expostas aos diferentes tempos de imersão. Este período foi delimitado como 

suficiente para que as moscas emergissem e morressem para facilitar a contagem e observação 

de todos os indivíduos. O percentual de emergência foi calculado pela seguinte fórmula: (%) 

Percentual de Emergência = (Número de adultos emergidos / Total de larvas incubadas) 

x 100. 

 

3.3. Preparo das diluições 

 

Para o ensaio de imersão, foram inicialmente preparadas soluções-estoque dos 

princípios ativos nas seguintes concentrações: 5.000 µg/mL para fipronil e 10.000 µg/mL para 

clorpirifós, fluralaner e doramectina. A partir das soluções-estoque, foram diluídas nove faixas 

de concentração para cada fármaco, a fim de se obter uma CL50. Para fipronil as concentrações 
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escolhidas foram de 1, 5, 10, 25, 250, 500, 1.000, 2.500 e 5.000 µg/mL, enquanto para os demais 

fármacos testados as concentrações de eleição foram 1, 10, 25, 250, 500, 1.000, 2.500, 5.000 e 

10.000 µg/mL. 

As soluções utilizadas para o teste de impregnação em papel filtro foram diluídas 

exclusivamente em acetona PA, tanto para a preparação da solução-estoque, quanto para as 

diluições subsequentes. No caso das diluições feitas para os testes de imersão foi preparado um 

diluente composto por acetona (10%), dimetilsulfóxido (DMSO, 2%), Triton X-100 (2%) e N-

metilpirrolidona em quantidade suficiente para completar o volume total, para a preparação da 

solução-estoque. As diluições diretas foram feitas em um diluente aquoso, contendo DMSO 

(0,8%), acetona (0,25%), Triton X-100 (0,04%), N-metilpirrolidona (0,08%) e água destilada 

como componente complementar do volume final. 

 

3.4. Testes de impregnação em papel filtro 

 

Foram utilizadas placas de Petri (60 mm × 15 mm), organizadas em sextuplicata para 

cada uma das nove concentrações testadas de cada princípio ativo. Também foram incluídos 

dois grupos adicionais: um grupo controle, sem qualquer impregnação, e outro denominado 

controle de veículo, contendo apenas o diluente em que os fármacos foram diluídos, conforme 

descrito por Medeiros et al. (2023). O primeiro grupo controle confirma a viabilidade da 

geração de C. hominivorax utilizada no teste, enquanto o segundo, a seguridade do diluente. 

Inicialmente, discos de papel filtro (Whatman nº1, 80g, com área de 23,76 cm2) foram 

dispostos sobre retângulos de papel laminado para o processo de impregnação. Cada disco 

recebeu 470 μL da solução correspondente à concentração específica. Os tratamentos foram 

aplicados em ordem crescente de concentração para evitar contaminação cruzada. Após a 

aplicação, os discos foram deixados em ambiente controlado por 30 minutos para permitir a 

completa evaporação da acetona e secagem do papel filtro. 

Uma vez secos, os discos foram individualmente acondicionados em placas de Petri 

previamente identificadas com princípio ativo, a concentração e o número da repetição. 

Em seguida, 10 larvas L3 de C. hominivorax foram alocadas em cada placa. As larvas 

utilizadas foram coletadas aproximadamente 24 horas após abandonarem espontaneamente o 

meio larval e permanecerem sob a vermiculita. A manipulação foi realizada com pinças 

entomológicas, visando minimizar o estresse e garantir a integridade dos espécimes. Todo este 

procedimento é esquematizado na figura 2: 
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Figura 2: Esquema da metodologia de bioensaios com Cochliomyia hominivorax através de 

impregnação dos ativos em papel filtro. 

 

Após a adição das larvas, as placas foram agrupadas e transferidas para câmaras 

climatizadas, mantidas a 28 °C e 70% de (UR). As observações da viabilidade larval foram 

realizadas em 24, 48 e 72 horas após a incubação. Após 10 dias de incubação, foi observado a 

emergência das mesmas larvas em que foi avaliada a atividade larvicida. O cálculo do 

percentual de mortalidade foi realizado de acordo com a fórmula de mortalidade corrigida 

descrita no manual da FAO (2022) modificado: Percentual de mortalidade = [(Percentual de 

mortos tratado – Percentual de mortos no controle de veículo) / (100 - percentual de 

mortos no controle de veículo)] x 100. 

Após o período final de 10 dias, não foi calculado um percentual de emergência das 

larvas, mas sim um percentual de inibição de emergência corrigido, de acordo com a fórmula 

descrita no manual da FAO (2022) modificada: Percentual de inibição de Emergência = 

[(Percentual de não emergidos no tratado – Percentual de não emergidos no controle de 

veículo) / (100 – Percentual de não emergidos no controle de veículo)] x 100. 

 

3.5. Testes de imersão 

 

Larvas de terceiro estádio foram submetidas aos testes de imersão por 1, 3 e 5 minutos 

com as mesmas concentrações que foram usadas nos testes de impregnação em papel filtro de 

cada ativo, além do controle e controle de veículo, como descrito no teste de impregnação em 
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papel filtro. O teste foi baseado no teste de Mustika et al. (2016) modificado. Com o auxílio de 

uma seringa de 20 mL, a solução de cada concentração foi homogeneizada e retirada uma 

alíquota de 10 mL para a distribuição em seis recipientes de vidro de 200 mL, que assumiram 

o papel de réplicas. Dez larvas em estádio L3 de C. hominivorax previamente separadas foram 

mergulhadas em cada réplica de modo que a larva se mantivesse completamente imersa nos 

tratamentos. Após a imersão das larvas, o recipiente em que as mesmas se encontravam 

mergulhadas no ativo foi vertido sobre uma peneira de alumínio para que as larvas fossem 

recuperadas e secas em papel absorvente. Após secagem parcial, as larvas foram transferidas 

com o auxílio de uma ´pinça entomológica, para placas de Petri de 60 x 15 mm de diâmetro, 

recobertas por discos de papel filtro de mesmo tamanho, para completarem seu processo de 

secagem. É importante ressaltar que cada concentração foi testada nos três tempos de imersão. 

Terminados os testes com uma concentração, iniciaram-se os testes com a maior concentração 

imediata à anterior, novamente nos tempos de imersão de um, três e cinco minutos. 

Posteriormente, as larvas foram incubadas em câmara climatizada a 28ºC e 70% de UR. As 

observações foram realizadas após incubação com 24h, 48h e 72h para verificação da 

sobrevivência das larvas. A emergência de moscas adultas por réplica de cada concentração foi 

quantificada 10 dias após a incubação. O cálculo do percentual de mortalidade e de inibição de 

emergência de adultos foi realizado com a mesma fórmula descrita no tópico 3.4. Este 

procedimento está representado na figura 3: 
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Figura 3: Esquema da metodologia de bioensios com Cochliomyia hominiviroxax através da 

metodologia de imersão larval em solução. 

 

 

 

3.6 Análises estatísticas 

 

Os dados obtidos no teste foram tabulados no software para planilhas eletrônicas 

Microsoft excel (Versão 365. Redmond, WA: Microsoft, 2023) onde foram obtidos os dados 

de mortalidade, mortalidade corrigida, percentual de emergência e percentual de inibição de 

emergência. Todos os dados foram verificados quanto a sua normalidade pelo teste estatístico 

de Shapiro-Wilk e foram considerados não paramétricos. Neste caso a comparação entre o 

número de larvas mortas e adultos emergidos nos diferentes tempos de imersão foi feita pelo 

teste estatístico de Kruskal-Wallis, seguido do teste de Dunn com intervalo de confiança de 

95% (p < 0,05) realizados por meio do programa computacional BioEstat, versão 5.0 (AYRES 

et al., 2007). 

Os cálculos das concentrações letais 50 (CLs50) foram realizados por meio do programa 

computacional R, interface Rstudio, versão 4.1.1. Foi utilizado o pacote estatístico 

Ecotoxicology, com intervalo de confiança de 95% (p < 0,05) para a análise probit. A validade 

dos modelos gerados pelo programa foi avaliada pelo teste qui-quadrado de heterogenicidade 

(R CORE TEAM, 2023; RSTUDIO, 2023). 

 

 

 

4 RESULTADOS 

 

4.1 Avaliação da sobrevivência das de Cochliomyia hominivorax aos diferentes tempos de 

imersão em água. 

 

Os percentuais de mortalidade das larvas e de emergência de adultos podem ser 

observados na Tabela 1. Não houve diferença estatística entre mortalidade ou emergência de 

nenhum dos tempos de imersão e o grupo controle, não emergido. Nas primeiras 24h de leitura, 

não foi observado mortalidade no grupo controle e em nenhum dos tempos de imersão testados. 

A partir de 48h, foram observadas as primeiras larvas mortas em todos os grupos, com exceção 

do grupo de imersão em 5 minutos. Mesmo assim, o percentual de mortalidade de nenhum dos 

grupos ultrapassou 3,3% da amostra avaliada. A maior mortalidade de larvas foi alcançada em 

72h no tempo de 1 minuto de imersão, que atingiu 10% da amostra avaliada. A menor 
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mortalidade a 72h de leitura foi observada nos tempos de 5, 10 e 15 minutos de imersão, que 

obtiveram 1,7% de mortalidade da amostra. Apenas as larvas submetidas ao período de imersão 

de 1 minuto obtiveram percentual de mortalidade médio maior que observado no grupo 

controle. Quanto à emergência, a menor taxa foi observada nas larvas que foram imersas por 

período de 3 minutos, de 63,3%, enquanto a maior taxa foi observada nas que passaram por 

período de 10 minutos de imersão, de 81,7%. As larvas que passaram pelos maiores tempos de 

imersão (10 e 15 minutos) foram as que apresentaram percentual de emergência numericamente 

maior em relação ao grupo controle. 

Tabela 1. Percentual de mortalidade médio de larvas de terceiro ínstar de Cochliomyia 

hominivorax submetidas a diferentes períodos de imersão em água. 

Tempo de 

imersão 

Mortalidade (%) Emergência (%) 

24 horas 48 horas 72 horas 10 dias 

Controle 0.0 a 3.3 a 8.3 a 71.7 a 

1 min 0.0 a 3.3 a 10.0 a 71.7 a 

3 min 0.0 a 1.7 a 5.0 a 63.3 a 

5 min 0.0 a 0.0 a 1.7 a 66.7 a 

10 min 0.0 a 1.7 a 1.7 a 81.7 a 

15 min 0.0 a 0.0 a 1.7 a 73.3 a 

A letra “a” denota ausência de diferença estatística significativa (p > 0,05) em relação ao grupo controle 

em todas as leituras, conforme análise estatística adotada. 

 

4.2 Bioensaios com Clorpirifós 

 

 

Nas primeiras 24 horas, não foram observadas grandes mortalidades em larvas expostas 

a nenhuma das metodologias expostas ao clorpirifós (figuras 4-7). A máxima mortalidade 

corrigida alcançada foi de 11,7% na metodologia de impregnação em papel filtro, na maior 

concentração avaliada, de 10.000 µg/mL (figura 4). No entanto, sinais de toxicidade subletal, 

como redução e anormalidade na movimentação das larvas, de modo que elas não conseguissem 

rastejar por toda a placa, já foram notados a partir da concentração de 5.000 µg/mL no 

tratamento de imersão por um e três minutos, e a partir de 2.500 µg/mL no tratamento de 

imersão por cinco minutos. Na metodologia de impregnação em papel filtro, alterações 

comportamentais similares foram registradas em concentrações mais baixas, a partir de 

500 µg/mL. As maiores mortalidades corrigidas observadas nos tempos de imersão de 1, 3 e 5 

minutos foram de 3,3%; 3,4% e 3,3%, respectivamente (figuras 5-7). Neste mesmo período de 

observação, o grupo controle apresentou mortalidade máxima bruta de 5%, na metodologia de 
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impregnação em papel filtro, enquanto não houve mortalidade no controle de veículo em 

nenhuma das metodologias avaliadas. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 4: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 24h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 
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clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 24h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 6: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 24h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 7: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 24h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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(figura 9). As maiores mortalidades corrigidas encontradas nos períodos de imersão de 3 e 5 

minutos e foram de 42,9% e 36,7%, respectivamente, enquanto na impregnação em papel filtro 

a maior mortalidade corrigida atingiu 48,3% (figuras 8,10 e 11). No grupo controle, a maior 

mortalidade bruta em 48h foi de 6,7%, observada na metodologia de impregnação. A maior 

mortalidade bruta do controle de veículo nesse período foi de 5%, no teste de imersão por cinco 

minutos. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 8: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 48h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 9: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 48h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 10: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 48h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 11: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 48h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 12: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 72h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 13: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 72h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 14: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 72h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 15: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 72h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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concentração suficiente para inibição de todos os indivíduos. A metodologia de impregnação 

em papel filtro foi a que necessitou de menor concentração para inibição completa de adultos: 

500 µg/mL (figura 16). A menor concentração necessária para inibir a emergência de todos os 

indivíduos foi de 2.500 µg/mL para o período de imersão de três minutos (figura 18) e 5.000 

µg/mL para o período de cinco minutos (figuras 19). O percentual de não emergidos do grupo 

controle variou entre 3,3% e 15%, enquanto o percentual de não emergidos no controle de 

veículo variou entre 6,5% e 25% a depender da metodologia e tempo de imersão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 16: Inibição de emergência corrigida de adultos Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de clorpirifós expostas através da metodologia de impregnação de papel filtro, 10 dias 

após a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 17: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por um minuto, 10 dias após a 

realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 18: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por três minutos, 10 dias após 

a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 19: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de clorpirifós expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, 10 dias 

após a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 
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A Tabela 2 apresenta as CLs50 estimadas para cada metodologia testada com clorpirifós 

em cada tempo de leitura. Não foi possível calcular a CL50 em nenhum dos tempos de imersão 

avaliados, nem para a metodologia de impregnação nas análises realizadas nas leituras de 24 e 

48 horas de exposição in vitro ao clorpirifós, devido aos baixos percentuais de mortalidade 

observados (< 50%). Apenas na avaliação de 72 horas foi possível estimar a CL50 para todos os 

grupos. A metodologia de impregnação em papel filtro apresentou a menor CL50 calculada, de 

100,5 µg/mL. Esta concentração foi sete vezes menor que a CL50 obtida ne metodologia de 

imersão por um minuto, duas vezes menor que a CL50 obtida na imersão por três minutos e 

quase três vezes menor que a CL50 obtida no tempo de imersão de cinco minutos. A maior CL50 

obtida, no período de tempo de um minuto de imersão, atingiu a concentração de 1863 µg/mL. 

Vale ressaltar que os tempos de imersão de três e de cinco minutos se mantiveram dentro de 

um mesmo intervalo de confiança (IC 95%). 

Tabela 2. Concentração letal 50 estimada para larvas de terceiro ínstar de Cochliomyia 
hominivorax expostas ao clorpirifós, obtida pelos testes in vitro de impregnação em papel filtro 

e imersão (1, 3 e 5 minutos), após 24, 48 e 72 horas. 
Tempo de 

Leitura 
(horas) 

Metodologia CL50 

Estimada (µg/mL) 

IC 95% 

(µg/mL) 
Slope 

 

χ² 
Valor 

de p 

 Impregnação - - - - - - - - - - - - - - - 

 Imersão 1 min - - - - - - - - - - - - - - - 
24      

 Imersão 3 min - - - - - - - - - - - - - - - 

 Imersão 5 min - - - - - - - - - - - - - - - 

 Impregnação - - - - - - - - - - - - - - - 

 Imersão 1 min - - - - - - - - - - - - - - - 
48      

 Imersão 3 min - - - - - - - - - - - - - - - 

 Imersão 5 min - - - - - - - - - - - - - - - 

 Impregnação 100,5 70,9 – 152,7 0,9 68,5 1,00 

 Imersão 1 min 777,3 558,1 – 1098,7 1,2 11,1 0,80 
72       

 Imersão 3 min 259,3 160,2 – 320,1 1,1 18,5 0,98 

 Imersão 5 min 302,3 208,8 – 439,0 0,8 5,25 0,27 

Intervalo de confiança (IC 95%), representa a faixa de variação em que pode estar contida a verdadeira CL50, com 

95% de confiança. A inclinação (Slope) do modelo matemático, representa a taxa de variação de mortalidade em 

função do aumento da concentração do ativo. O teste qui-quadrado (χ ²) determina o ajuste do modelo matemático 

criado para o cálculo da CL50 aos dados experimentais de cada metodologia. O valor de p, se refere ao teste qui-

quadrado, e indica diferença significativa entre o valor observado e estimado quando p < 0,05. 

 

Os dados com as CLs50 estimadas para a redução de emergência de adultos expostos a 

clorpirifós em todas as metodologias estão representados na Tabela 3. Não foi possível calcular 

a CL50 para a a metodologia de impregnação em papel filtro, devido a falta de concentrações 
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com mortalidades crescentes. Dentro da metodologia de imersão, a maior CL50 foi obtida no 

tempo de imersão por um minuto (CL50 = 541,2 µg/mL). Esta CL50 foi mais de quatro vezes 

maior, que as menores CL50s calculadas, observadas nos tempos de imersão de três e cinco 

minutos, que se encontram dentro do mesmo intervalo de confiança. 

Também foi constatado queda da CL50 necessária para inibição de emergência de 

adultos, com relação a obtida no cálculo de mortalidade de larvas no último dia de avaliação. É 

importante ressaltar a queda da CL50 necessária para inibição de emergência das adultos em 

relação a mortalidade de larvas. As quedas das CLs50 calculadas para inibição de emergência 

foram de 30%, 56% e 60% em relação à atividade larvicida em 72h, para as metodologias de 

impregnação em papel filtro e imersão por um, três e cinco minutos, respectivamente. 

 

Tabela 3. Concentração letal 50 estimada sobre o percentual de inibição de emergência de 

adultos de Cochliomyia hominivorax expostas ao clorpirifós em diferentes metodologias. 

Metodologia 
CL50 Estimada 

(µg/mL) 

IC (95%) 

(µg/mL) 
Slope 

 

χ² Valor de p 

Impregnação - - - - - 

Imersão 1 min 541,2 365,9 – 793,8 1,2 91,8 1,00 

Imersão 3 min 114,7 76,9 – 174,8 0,9 62,8 1,00 

Imersão 5 min 120,1 78,9 – 175,9 1,0 58,4 1,00 

Intervalo de confiança (IC 95%), representa a faixa de variação em que pode estar contida a verdadeira CL50, com 

95% de confiança. A inclinação (Slope) do modelo matemático, representa a taxa de variação de inibição de 

emergência em função do aumento da concentração do ativo. O teste qui-quadrado (χ ²) determina o ajuste do 

modelo matemático criado para o cálculo da CL50 aos dados experimentais de cada metodologia. O valor de p, se 

refere ao teste qui-quadrado, e indica diferença significativa entre o valor observado e estimado quando p < 0,05. 

 

4.3 Bioensaios com Fipronil 

 

A maior mortalidade corrigida observada nas primeiras 24h, foi encontrada na 

metodologia de imersão por três minutos, que atingiu 96,7% em sua maior concentração 

avaliada, de 5.000 µg/mL (figura 22). As maiores mortalidades corrigidas obtidas nos tempos 

de imersão por um e cinco minutos foram de, respectivamente, 93,3% e 95% (figuras 21-23), 

enquanto a maior mortalidade corrigida obtida na metodologia de impregnação em papel filtro 

atingiu 45% (figura 20). Esta mortalidade representa menos da metade daquelas descritas nos 

três tempos imersão no mesmo período de observação. Vale ressaltar que nas primeiras 24 

horas, foram observadas anormalidades na movimentação das larvas a partir da concentração 

de 250 µg/mL em todas as metodologias. Estas anormalidades correspondem a contração 

irregulares e dificuldade de locomoção das larvas, que não conseguiram concluir movimentos 
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de rastejamento e percorrer a placa com eficiência. Não houve mortalidade nos grupos controle 

e controle de veículo em nenhuma das metodologias, nesse período de tempo. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 20: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 24h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 21: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 24h. As barras de 

erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 22: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 24h. As barras de 

erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 23: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 24h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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testadas a partir da concentração de 500 µg/mL. Os períodos de imersão de três e cinco minutos 

atingiram 100% de mortalidade nas concentrações de 2.500 µg/mL e 1.000 µg/mL, 

respectivamente, enquanto a metodologia de impregnação em papel filtro também obteve 

mortalidade total na concentração de 1.000 µg/mL. O grupo controle não apresentou 

mortalidade em nenhuma metodologia, e o controle de veículo registrou apenas 1,7% de 

mortalidade nos tempos de imersão por um e três minutos. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 24: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 48h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 25: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 
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fipronil expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 48h. As barras de 

erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 26: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 48h. As barras de 

erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 27: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 48h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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as larvas ainda na concentração de 250 µg/mL (figura 28). Esta foi a concentração de fipronil 

mais baixa capaz de atingir 100% de letalidade para larvas de C. hominivorax no presente 

estudo. Entretanto, para os tempos de imersão de um e três minutos, as concentrações mínimas 

para alcançar mortalidade de 100% foram as mesmas que as encontradas no perído de avaliação 

de 48h (figuras 29-30). O tempo de imersão de cinco minutos foi capaz de atingir a mortalidade 

de todos os indivíduos, ainda na concentração de 250 µg/mL. A mortalidade máxima no grupo 

controle foi de 1,7%, observada na impregnação em papel filtro, e a mesma taxa foi registrada 

no controle de veículo, na imersão por um minuto. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 28: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 72h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 29: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 72h. As barras de 

erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 30: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 72h. As barras de 

erros representam o desvio-padrão. 

Concentração (µg/mL) 

5000 2500 1000 500 250 25 10 5 1 0 

0 

1,7 
20 

13,3 40 

33,3 

100 

 
80 

 
60 

100,0 100,0 95,0 96,7 91,7 

100,0 100,0 

Imersão por 1 min - 72h 

Concentração (µg/mL) 

1000 2500 5000 500 250 25 10 5 1 0 

0,0 
0,0 

40,0 

 
20,0 

28,3 

80,0 

 
60,0 

75,0 

98,3 98,3 
91,7 100,0 

98,3 
100,0 96,7 

Imersão por 3 min - 72h 

97,6 

M
o

rt
al

id
ad

e
 (%

) 
M

o
rt

al
d

ia
d

e
 (%

) 



48  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 31: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fipronil expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 72h. 
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Figura 32: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de fipronil expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, dez dias após 

a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 33: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de fipronil expostas através da metodologia de imersão por um minuto, dez dias após a 

realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 34: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de fipronil expostas através da metodologia de imersão por três minutos, dez dias após a 

realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 35: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de fipronil expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, dez dias após 

a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 
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avaliações de 48 e 72 horas, respectivamente. Não foi possível calcular a CL50 em 24h, uma vez 

que a mortalidade não atingiu 50% nesta metodologia. Mesmo assim, é possível observar que 
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a CL50 caiu para menos da metade de 48h para 72h. A CL50 calculada para a metodologia de 

impregnação em papel filtro no último período de avaliação (72h) representa cinco vezes o 

valor da CL50 encontrada na metodologia de um minuto de imersão, sessenta e quatro vezes o 

valor da CL50 calculada para o período de três minutos de imersão e trinta vezes o valor da CL50 

calculada para o tempo de imersão de cinco minutos. 

Na metodologia de imersão, as CLs50 foram inversamente proporcionais ao tempo de 

imersão e o aumento do tempo de exposição ao fipronil. Dentre os tempos de imersão, o tempo 

de um minuto foi o que apresentou maiores CLs50 de 210,1 µg/mL, 18,6 µg/mL e 14,5 µg/mL 

nas leituras de 24h, 48h e 72h, respectivamente. É possível observar que os valores de CL50 

caíram abruptamente, de acordo com o aumento do tempo de observação, após a exposição in 

vitro das larvas ao fipronil. De 24h para 48h de leitura, o valor estimado das CLs50 reduziu em 

11, 21 e 31 vezes o valor do primeiro tempo de leitura para os tempos de imersão de um, três e 

cinco minutos, respectivamente. Já entre os períodos de avaliação de 48h e 72h, as quedas foram 

mais brandas, de modo que as CLs50 estimadas para os três tempos de imersão entre os períodos 

de observação de 48h e 72h, permaneceram dentro de um mesmo intervalo de confiança. 

Apenas a CL50 calculada para a metodologia de impregnação em papel filtro apresentou queda 

considerável até o terceiro dia de leitura. 

 
Tabela 4. Concentração letal 50 estimada para larvas de terceiro instar de Cochliomyia 

hominivorax expostas ao fipronil, obtida pelos testes in vitro de impregnação em papel filtro e 

imersão (1, 3 e 5 minutos), após 24, 48 e 72 horas. 
Tempo de 

Leitura 

(horas) 

 

Metodologia 
CL50 Estimada 

(µg/mL) 

IC 95% 

(µg/mL) 

 

Slope 

 

 
χ² 

 

Valor de p 

 Impregnação - - - - - 

 Imersão 1 min 210,1 146,1 – 300,5 1,0 7,9 0,56 
24      

 Imersão 3 min 59,0 39,1 – 87,3 0,9 31,2 0,99 

 Imersão 5 min 115,4 70,4 – 182,6 33,2 33,2 0,99 

 Impregnação 163,8 119,4 – 220,5 1,5 123,5 1,00 

 Imersão 1 min 18,6 13,9 – 25,2 1,7 25,0 1,00 
48      

 Imersão 3 min 2,7 1,5 – 5,4 1,0 61,2 1,00 

 Imersão 5 min 3,7 1,6 – 6,3 0,8 82,9 1,00 

 Impregnação 76,8 56,5 – 103,6 1,6 142,0 1,00 

 Imersão 1 min 14,5 10,8 – 19,7 1,6 43,5 1,00 
72       

 Imersão 3 min 1,2 0,5 – 2,2 0,9 152,2 1,00 

 Imersão 5 min 2,5 1,2 – 4,3 0,8 105,1 1,00 

Para cada CL50 apresentada, está descrita a faixa de variação em que se pode encontrá-la. Intervalo de confiança 



52  

(IC95%), representa a faixa de variação em que pode estar contida a verdadeira CL50, com 95% de confiança. O 

declive (Slope) representa a taxa de variação de mortalidade em função do aumento da concentração do ativo. O 

valor do teste qui-quadrado (χ²) determina o ajuste do modelo matemático criado para o cálculo da CL50 aos dados 

experimentais de cada metodologia. O valor de p, se refere ao teste qui-quadrado, e indica diferença significativa 

entre o valor observado e estimado quando p < 0,05. 

 

Para a avaliação da inibição de emergência por fipronil, as CLs50 calculadas estão 

representadas na tabela 5. Mais uma vez, a metodologia de impregnação em papel filtro se 

destacou por apresentar a maior CL50 (13,7 µg/mL), 13 vezes maior que a CL50 calculada para 

a metodologia de imersão por um minuto. Não foi possível calcular a CL50 para os tempos de 

imersão de três e cinco minutos, devido a ausência de número suficiente de mortalidades 

crescentes. 

Vale ressaltar que houve ainda queda considerável da CL50 necessária para a inibição da 

emergência de adultos, com relação à calculada para a mortalidade de larvas no último período 

de avaliação das duas metodologias. As CLs50 necessárias para inibição de emergência 

decresceram 82,8% e 93,1% em relação à atividade larvicida, para as metodologias de 

impregnação em papel filtro e imersão por um minuto, respectivamente. 

 

Tabela 5. Concentração letal 50 de fipronil frente a inibição da emergência de adultos de 

Cochliomyia hominivorax. 

Metodologia CL50 Estimada (µg/mL) 
IC 95% 

(µg/mL) 
Slope 

 

χ² Valor de p 

Impregnação 13,7 8,7 – 20,3 1,2 14,9 0,96 

Imersão 1 min 1,0 0,6 – 1,4 2,5 7,8 0,65 

Imersão 3 min - - - - - 

Imersão 5 min - - - - - 

Para cada CL50 apresentada, está descrita a faixa de variação em que se pode encontrá-la. Intervalo de confiança 

(IC95%), representa a faixa de variação em que pode estar contida a verdadeira CL50, com 95% de confiança. O 

declive (Slope) representa a taxa de variação de mortalidade em função do aumento da concentração do ativo. O 

valor do teste qui-quadrado (χ²) representa o grau de ajuste do modelo matemático criado para o cálculo da CL50 

aos dados experimentais de cada metodologia. O valor de p, se refere ao teste qui-quadrado, e indica diferença 

significativa entre o valor observado e estimado quando p < 0,05. 

 

 

4.3. Bioensaios com Fluralaner 

 

Nas primeiras 24 horas, fluralaner não conseguiu atingir 50% de mortalidade em 

nenhuma das metodologias, com as concentrações utilizadas (figuras 36-39). A maior 

mortalidade corrigida foi observada na metodologia de impregnação em papel filtro, que atingiu 

48,3%, na maior concentração avaliada, de 10.000 µg/mL (figura 36). As maiores mortalidades 

corrigidas encontradas nos tempos de imersão de um, três e cinco minutos atingiram 33,3%; 
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38,3% e 43,3%, respectivamente (figuras 37-39). No entanto, sinais de toxicidade subletal, 

como alterações na movimentação, onde as larvas movimentavam mais com contrações 

irregulares, do que com movimento de rastejamento, semelhante ao relatado em clorpirifós e 

fipronil, já foram notados a partir da concentração de 250 µg/mL nas larvas submetidas ao 

contato por impregnação em papel filtro. Nas larvas submetidas a contato pelos três tempos de 

imersão, estes sinais ficaram mais evidentes a partir da concentração de 1.000 µg/mL. Dentro 

de 24h, não houve mortalidade no grupo controle, enquanto a maior mortalidade bruta 

observada no controle de veículo foi de 1,7%, 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 36: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 24h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 37: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 24h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 38: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações 

de fluralaner expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 24h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 39: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 24h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

No período de leitura de 48h, maiores taxas de mortalidade corrigida puderam ser 

encontradas (figuras 40-43). A maior mortalidade corrigida observada desta vez, foi encontrada 

na metodologia de imersão por três minutos, que atingiu 91,7% (figura 42), na maior 

concentração avaliada. Nos tempos de imersão de um e cinco minutos, a maior mortalidade 

corrigida observada foi de 80% e 86,7% (figuras 41 e 43). Já na metodologia de impregnação 

em papel filtro, a maior mortalidade corrigida atingiu 81,7% (figura 40). O grupo controle 

permaneceu sem apresentar mortalidade a 48h de observação em todas as metodologias, 

enquanto o controle de veículo permanece com máxima mortalidade corrigida de 1,7%. 
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Figura 40: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 48h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 41: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 48h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 42: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 48h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 43: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 48h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

Com 72 horas de exposição, houve aumento da eficácia em todas as metodologias, de 
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metodologia de imersão (figuras 46-47). Enquanto no período de três minutos de imersão, a 
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cinco minutos, esta mortalidade foi observada uma concentração abaixo, de 5.000 µg/mL. Neste 

mesmo período de avaliação, a maior mortalidade corrigida obtida no período de imersão por 

um minuto foi de 93,3% (figura 45), enquanto a maior mortalidade corrigida obtida na 

metodologia de impregnação em papel filtro foi de 96,6% (figura 44). Tanto o grupo controle 

quanto o grupo controle de veículo não apresentaram mortalidade superior a 1,7% em nenhuma 

das metodologias avaliadas. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 44: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 72h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 45: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 72h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 46: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 72h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 47: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

fluralaner expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 72h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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Na análise de inibição de emergência corrigida, foi observado aumento do efeito do 

fluralaner, em relação ao efeito larvicida avaliado até 72h. Todas as metodologias inibiram 

100% de emergência de indivíduos em mais de uma concentração (figuras 48-51). A 

metodologia que apresentou inibição de 100% de emergência em concentração mais baixa, foi 

a metodologia de impregnação em papel filtro, que apresentou inibição de emergência a partir 

de 250 µg/mL. A metodologia de imersão larval nos perídos de 1, 3 e 5 minutos apresentou 

inibição de 100% dos adultos na concentração mínima de 1.000 µg/mL, 5.000 µg/mL e 2.500 

µg/mL, respectivamente. O percentual de não emergidos no grupo controle variou entre 1,7% 

e 3,3%, enquanto o percentual de não emergidos do controle de veículo variou entre 0 e 6,7%. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 48: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de fluralaner expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, dez dias 

após a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 49: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de fluralaner expostas através da metodologia de imersão por um minuto, dez dias após 

a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 50: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de fluralaner expostas através da metodologia de imersão por três minutos, dez dias após 

a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

Concentração (µg/mL) 

1000 2500 5000 10000 500 250 25 10 1 0 

0,0 
0,0 0,0 0,0 

12,6 20,0 

30,3 40,0 

Imersão por 1 min - 10 dias 

100,0 100,0 100,0 100,0 
100,0 

 
80,0 72,1 

 

60,0 

Concentração (µg/mL) 

1000 2500 5000 10000 500 250 25 10 1 0 

0,0 
0,0 0,0 

13,3 20,0 
19,1 

60,0 

 

40,0 

71,7 80,0 

81,7 

95,0 100,0 
100,0 100,0 98,3 

Imersão por 3 min - 10 dias 

In
ib

iç
ão

 d
e 

em
er

gê
n

ci
a 

(%
) 

In
ib

iç
ão

 d
e 

em
er

gê
n

ci
a 

(%
) 



62  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 51: Inibição de emergência corrigida de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de fluralaner expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, dez dias 

após a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

As CLs50 calculadas para cada período de tempo estão representadas na tabela 10. A 

CL50 não pôde ser estimada para nenhum dos tratamentos na leitura de 24 horas de exposição 

in vitro, devido aos baixos percentuais de mortalidade observados (< 50%). No entanto, a partir 

de 48h horas de avaliação, foi possível estimar a CL50 para todas as metodologias. No caso do 

fluralaner, a metodologia de impregnação em papel filtro apresentou CL50 no valor de 792,6 

µg/mL, consideravelmente mais baixa que todas as metodologias de imersão. Dentre as 

metodologias de imersão, o período de um minuto apresentou maior CL50, de 3632,5 µg/mL. 

Os períodos de um e três minutos apresentaram CLs50 dentro de um mesmo intervalo de 

confiança. 

Na avaliação de 72h, a metodologia impregnação em papel filtro continuou a apresentar 

a menor CL50, de 267,5 µg/mL, enquanto a metodologia de imersão por um minuto permaneceu 

com a maior CL50, de 2068,9 µg/mL. Novamente, as metodologias de imersão por três e cinco 

minutos apresentaram CLs50 no mesmo intervalo de confiança. A avaliação das CLs50 torna 

evidente a maior atividade de fluralaner na metodologia de impregnação em papel filtro. A CL50 

apresentada nesta metodologia no último período de avaliação da ação larvicida, é sete vezes 

menor que na metodologia de imersão por um minuto, três vezes menor que na imersão por três 

minutos e duas vezes menor que na imersão por cinco minutos. 

A partir da avaliação da CL50 também fica evidente o aumento de eficácia de fluralaner 

em relação ao tempo de leitura pós tratamento. De 48h para 72h, as metodologias de 

Concentração (µg/mL) 

1000 2500 5000 10000 500 250 25 10 1 0 

0,0 

5,0 
0,0 

20,0 

26,9 
23,3 

60,0 

 

40,0 

70,0 80,0 
80,0 

88,3 
100,0 

100,0 100,0 100,0 

Imersão por 5 min - 10 dias 
In

ib
iç

ão
 d

e 
em

er
gê

n
ci

a 
(%

) 



63  

impregnação em papel filtro, imersão por um minuto, imersão por três minutos e imersão por 

cinco minutos caíram, 66,3%, 40,5%, 52,8% e 72,2%, respectivamente. 

 

Tabela 6. Concentração letal 50 estimada para larvas de terceiro ínstar de Cochliomyia 
hominivorax expostas ao fluralaner, obtida pelos testes in vitro de impregnação em papel filtro 

e imersão (1, 3 e 5 minutos), após 24, 48 e 72 horas. 
Tempo de Leitura 

(horas) 
Metodologia 

CL50 

Estimada (µg/mL) 

IC 95% 

(µg/mL) 
Slope 

 
χ² 

Valor 

de p 

 Impregnação - - - - - - - - - - - - - - - 

 Imersão 1 min - - - - - - - - - - - - - - - 
24      

 Imersão 3 min - - - - - - - - - - - - - - - 

 Imersão 5 min - - - - - - - - - - - - - - - 

 Impregnação 792,6 564,5 – 1105,1 1,1 55,0 1,00 

 Imersão 1 min 3632,5 2690,8 – 5245,6 1,4 23,2 1,00 
48      

 Imersão 3 min 1832,7 1415,2 – 2397,1 1,5 7,8 0,54 

 Imersão 5 min 2282,8 1679,8 – 3220,0 1,2 3,6 0,11 

 Impregnação 267,5 191,4 – 362,4 1,3 84,0 1,00 

 Imersão 1 min 2068,9 1588,3 – 2473,2 1,5 47,2 1,00 
72       

 Imersão 3 min 872,9 666,4 – 1123,3 1,6 11,4 0,82 

 Imersão 5 min 635,5 457,2 – 868,2 1,2 67,0 1,00 

Para cada CL50 apresentada, está descrita a faixa de variação em que se pode encontrá-la. Intervalo de confiança 

(IC95%), representa a faixa de variação em que pode estar contida a verdadeira CL50, com 95% de confiança. O 

declive (Slope) representa a taxa de variação de mortalidade em função do aumento da concentração do ativo. O 

valor do teste qui-quadrado (χ²) representa o grau de ajuste do modelo matemático criado para o cálculo da CL50 

aos dados experimentais de cada metodologia. O valor de p, se refere ao teste qui-quadrado, e indica diferença 

significativa entre o valor observado e estimado quando p < 0,05. 

 

A tabela 7 mostra as CLs50 estimadas para inibição de emergência de adultos. Quando 

as CLs50 são analisadas, podemos identificar novamente maior atividade da metodologia de 

impregnação em papel filtro que alcançou uma CL50 de 15,4 µg/mL. A CL50 estimada na 

metodologia de impregnação é seis vezes menor que a encontrada no tempo de imersão por um 

minuto e nove vezes menor que nos tempos de imersão de três minutos e cinco minutos. Entre 

os tempos de imersão, o tempo de um minuto mostrou novamente menor efeito na inibição que 

os demais, com uma CL50 calculada de 302,7 µg/mL. As CLs50 dos tempos de três e cinco 

minutos novamente se encontraram dentro de mesmo intervalo de confiança novamente. 

Também é importante ressaltar a queda da CL50 necessária para inibição de emergência das 

adultos em relação a mortalidade de larvas. As quedas das CLs50 calculadas para inibição de 

emergência foram de 94,3%, 85,4%, 89,5% e 89,4% em relação a mortalidade em 72h pós-

tratamento para as metodologias de impregnação em papel filtro, imersão por um, três e cinco 

minutos, respectivamente. 
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Tabela 7. Concentração letal 50 de fluralaner frente a inibição da emergência de adultos de 

Cochliomyia hominivorax. 

Metodologia 
CL50 Estimada 

(µg/mL) 

IC (95%) 

(µg/mL) 
Slope 

 
χ² 

 

Valor de p 

Impregnação 15,4 10,1 – 26,7 1,2 40,6 1,00 

Imersão 1 min 302,7 206,3 – 443,4 1,0 58,6 1,00 

Imersão 3 min 92,0 62,8 – 130,3 1,1 11,0 0,80 

Imersão 5 min 67,7 44,4 – 91,2 0,8 13,0 0,89 

Para cada CL50 apresentada, está descrita a faixa de variação em que se pode encontrá-la. Intervalo de confiança 

(IC95%), representa a faixa de variação em que pode estar contida a verdadeira CL50, com 95% de confiança. O 

declive (Slope) representa a taxa de variação de mortalidade em função do aumento da concentração do ativo. O 

valor do teste qui-quadrado (χ²) representa o grau de ajuste do modelo matemático criado para o cálculo da CL50 

aos dados experimentais de cada metodologia. O valor de p, se refere ao teste qui-quadrado, e indica diferença 

significativa entre o valor observado e estimado quando p < 0,05. 

 

4.5. Bioensaios com Doramectina 

 

No caso da doramectina, aumentos de mortalidade estatisticamente significativos não 

foram observados com o passar do tempo de avaliação em nenhuma das concentrações de 

nenhuma das metodologias (figuras 52-63). Diferente dos demais fármacos testados neste 

trabalho, o comportamento observado nas larvas submetidas a doses subletais de doramectina 

não causou contrações e movimentação involuntária das larvas. Neste caso, foi observado 

paralisia flácida das larvas desde as primeiras 24h. Esta paralisia foi notada a partir da 

concentração de 500 µg/mL em todas as metodologias avaliadas. Algumas larvas, no entanto 

foram capazes de voltar a se movimentar e até mesmo tornarem-se pupas nos tempos de 

avaliação subsequentes. Contudo, a partir da concentração de 10 µg/mL em todas as 

metodologias, já foram observadas larvas com movimentação mais lenta que as presentes nos 

grupos controle, possivelmente já sobre algum efeito da doramectina. 

A maior mortalidade corrigida atingida foi de 96,7% obtida nos três tempos da 

metodologia de imersão (figuras 52-55). No período de imersão de um e três minutos esta 

mortalidade corrigida foi atingida na concentração de 2.500 µg/mL (figuras 53-54), enquanto 

no período de imersão de cinco minutos a mesma mortalidade corrigida foi atingida na 

concentração de 5.000 µg/mL (figura 55), ainda nas primeiras 24h. Já na metodologia de 

impregnação em papel filtro, a maior mortalidade corrigida atingiu 91,7% (figura 52). Todas 

estas taxas foram obtidas ainda nas primeiras 24h e perduraram até o último período de leitura 

(72h). Não foi observada mortalidade do grupo controle em nenhum dos tempos de avaliação 

de nenhuma das metodologias. No caso do controle de veículo, 1,7% de mortalidade foi 
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encontrada em 72h de avaliação da metodologia de impregnação em papel filtro e não foi 

observado mortalidade em nenhum tempo avaliado da metodologia de imersão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 52: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 24h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 53: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 24h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 54: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 24h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 55: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 24h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 56: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 48h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 57: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 48h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 58: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doraectina expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 48h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 59: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 48h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 60: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, na avaliação de 72h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 61: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de imersão por um minuto, na avaliação de 72h. As barras 

de erros representam o desvio-padrão. 
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Figura 62: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de imersão por três minutos, na avaliação de 72h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 63: Mortalidade corrigida das larvas de Cochliomyia hominivorax em todas as concentrações de 

doramectina expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, na avaliação de 72h. As 

barras de erros representam o desvio-padrão. 
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entre as metodologias. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 64: Inibição de emergência corrigidio de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de doramectina expostas através da metodologia de impregnação em papel filtro, dez dias 

após a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 65: Inibição de emergência corrigidio de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de doramectina expostas através da metodologia de imersão por um minuto, dez dias após 

a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

Concentração (µg/mL) 

5000 10000 2500 1000 500 250 25 10 1 0 

0,0 
0,0 

10,7 

60,0 

 
40,0 

 

20,0 

71,3 
76,7 

80,0 

100,0 
96,4 97,1 

100,0 

100,0 100,0 100,0 

Impregnação em papel filtro - 10 dias 

Concentração (µg/mL) 

1000 2500 5000 10000 500 250 25 10 1 0 

0,0 

5,0 
0,0 

20,0 

28,3 
40,0 

51,7 

100,0 

 
80,0 

 
60,0 

100,0 100,0 100,0 98,3 98,3 100,0 

Imersão por 1 min - 10 dias 

In
ib

iç
ão

 d
e 

em
er

gê
n

ci
a 

(%
) 

In
ib

iç
ão

 d
e 

em
er

gê
n

ci
a 

(%
) 



72  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 66: Inibição de emergência corrigidio de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de doramectina expostas através da metodologia de imersão três minutos, dez dias após 

a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 67: Inibição de emergência corrigidio de adultos de Cochliomyia hominivorax em todas as 

concentrações de doramectina expostas através da metodologia de imersão por cinco minutos, dez dias 

após a realização do ensaio. As barras de erros representam o desvio-padrão. 
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imersão por cinco minutos, de 268,4 µg/mL. Vale ressaltar que as CLs50 obtidas nos três tempos 

de imersão se enquadraram no mesmo intervalo de confiança. Desta vez, as CLs50 obtidas em 

todas as metodologias avaliadas se mantiveram dentro de um mesmo intervalo de confiança nas 

leituras de 24h, 48h e 72h. Na avaliação de 72h, a metodologia de impregnação em papel filtro 

apresentou CL50 próxima do dobro dos tempos de imersão de um e três minutos, e ao triplo da 

encontrada na imersão por cinco minutos. 

 
Tabela 8. Concentração letal 50 estimada para larvas de terceiro ínstar de Cochliomyia 

hominivorax expostas à doramectina, obtida pelos testes in vitro de impregnação em papel filtro 

e imersão (1, 3 e 5 minutos), após 24, 48 e 72 horas. 
Tempo de Leitura 

(horas) 
Metodologia 

CL50 

Estimada (µg/mL) 

IC 95% 

(µg/mL) 
Slope 

 

χ² 

Valor 

de p 

 Impregnação 994,9 712,5 – 1389,7 1,1 35,1 1,00 

 Imersão 1 min 437,3 315,7– 589,8 1,3 28,5 1,00 
24      

 Imersão 3 min 329,7 230,7 – 458,4 1,1 62,3 1,00 

 Imersão 5 min 268,4 185,0 – 378,3 1,1 38,9 1,00 

 Impregnação 910,7 648,7 – 1276,2 1,1 27,8 1,00 

 Imersão 1 min 389,9 276,2 – 536,3 1,2 28,1 1,00 
48      

 Imersão 3 min 302,6 2011,0 – 421,9 1,1 70,1 1,00 

 Imersão 5 min 272,4 187,1 – 385,6 1,1 32,9 1,00 

 Impregnação 676,3 474,5 – 955,2 1,1 32,9 1,00 

 Imersão 1 min 334,3 232,3 – 469,0 1,1 30,5 1,00 
72       

 Imersão 3 min 302,6 211,0 – 421,9 1,1 70,1 1,00 

 Imersão 5 min 215,3 141,0 – 319,2 0,9 20,1 0,99 

Para cada CL50 apresentada, está descrita a faixa de variação em que se pode encontrá-la. Intervalo de confiança 

(IC95%), representa a faixa de variação em que pode estar contida a verdadeira CL50, com 95% de confiança. O 

declive (Slope) representa a taxa de variação de mortalidade em função do aumento da concentração do ativo. O 

valor do teste qui-quadrado (χ²) representa o grau de ajuste do modelo matemático criado para o cálculo da CL50 

aos dados experimentais de cada metodologia. O valor de p, se refere ao teste qui-quadrado, e indica diferença 
significativa entre o valor observado e estimado quando p < 0,05. 

 

Na tabela 13, estão descritas as CLs50 calculadas para a inibição de emergência de 

adultos. Não foi possível calcular a CL50 para os tempos de imersão de três e cinco minutos, 

devido a ausência de número suficiente de mortalidades crescentes. Diferente do que foi 

observado na avaliação da atividade larvicida com doramectina, a metodologia de impregnação 

em papel filtro apresentou menor CL50 relacionada a inibição de emergência de adultos, em 

comparação à metodologia de imersão. Doramectina foi o fármaco que apresentou maior queda 

das CLs50 calculadas na avaliação da inibição de emergência, em relação às encontradas para 

atividade larvicida. As CLs50 obtidas para inibição de emergência foram 157 e 17 vezes 
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menores que as mortalidades observadas na avaliação de 72h, para as metodologias de 

impregnação em papel filtro e imersão larval por um minuto, respectivamente. 

 

Tabela 9. Concentração letal 50 estimada sobre o percentual de inibição de emergência de 
adultos de larvas de Cochliomyia hominivorax expostas à doramectina em diferentes 

metodologias. 

Metodologia 
CL50 Estimada 

(µg/mL) 

IC (95%) 

(µg/mL) 
Slope 

 

χ² Valor de p 

Impregnação 4,3 2,0 – 7,5 0,8 68,7 1,00 

Imersão 1 min 19,7 13,6 – 27,9 1,5 7,2 0,48 

Imersão 3 min - - - - - 

Imersão 5 min - - - - - 

Para cada CL50 apresentada, está descrita a faixa de variação em que se pode encontrá-la. Intervalo de confiança 

(IC95%), representa a faixa de variação em que pode estar contida a verdadeira CL50, com 95% de confiança. O 

declive (Slope) representa a taxa de variação de mortalidade em função do aumento da concentração do ativo. O 

valor do teste qui-quadrado (χ²) representa o grau de ajuste do modelo matemático criado para o cálculo da CL50 

aos dados experimentais de cada metodologia. O valor de p, se refere ao teste qui-quadrado, e indica diferença 
significativa entre o valor observado e estimado quando p < 0,05. 

 

 

5 DISCUSSÃO 

 
No presente estudo, as CLs50 encontradas nos testes com fipronil foram muito maiores 

que as encontradas em outros estudos que desafiavam outras espécies de artrópodes contra este 

mesmo fármaco. Su e Cheng (2014), calcularam CL50 de 0,11 ppm em 24h para L3 do culicídeo 

Culex quinquefasciatus, em testes de contato. Neste trabalho, no mesmo período de leitura, as 

CLs50, quando calculadas variaram de 59 a 210,1 ppm, de acordo com a metodologia. Ali, Nayar 

e Gu (1998) calcularam a CL50 para L4 de seis espécies de culicídeos e dois crinomídeos 

submetidas a uma metodologia de ingestão por 48h. Entre todas as oito espécies, a maior CL50 

encontrada foi de 0,023 ppm, contra a espécie Aedes albopictus. Nas metodologias testadas 

neste estudo, a CL50 no mesmo período de leitura variou de 2,7 a 163,8 ppm. Stratman et al. 

(2013), em seu trabalho com testes de contato de fipronil contra as larvas de oito dias de idade 

do crinomídeo Cricotopus lebetis, obtiveram uma CL50 de 1,78 x 10 -3 ppm em 72h de leitura. 

No mesmo período de leitura, a CL50 encontrada em nosso trabalho nas quatro metodologias 

variou entre 1,2 e 76,8 ppm. Gassel et al. (2014), ao compararem a ação de ingestão de fipronil 

contra diferentes parasitos de importância veterinária, encontraram maior tolerância de larvas 

de primeiro instar (L1) do também califorídeo Lucilia cuprina à adultos de Ctenocephalides 

felis e Stomoxys calcitrans, L1 de Aedes aegypti e ninfas de terceiro instar (N3) de Ornithodoros 

moubata, todas expostas a fipronil também por ingestão. 
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No caso da CL50 necessária para inibição de emergência, apesar da grande queda em 

relação à CL50 observada para a ação larvicida, as concentrações necessárias para C. 

hominivorax, ainda se mostram maiores que as necessárias para outras espécies. No presente 

trabalho, a CL50 para inibição de emergência, quando calculada, variou de 4,7 a 13,7 ppm. 

Medina et al. (2004) calcularam CL50 de 0,26 ppm para L3 do crisopídeo Chrysoperla carnea 

submetidas a fipronil por gotejamento. Em testes de contato com larvas do efemerídeo Cloeon 

dipterum, Germing et al. (2023) encontraram CL50 de 1,6 x 10-4 ppm. Adán et al. (2011) 

encontraram uma inibição de emergência de 93% do braconídeo Psyttalia concolor, mesmo, 

exposto de forma tópica a uma concentração de apenas 1 ppm de fipronil ainda na fase de L3. 

Variações nas expressões gênicas de rotas de desintoxicação são comuns entre espécies de 

artrópodes (HAAS et al., 2022; HAYWARD et al., 2023, REN et al. 2021; VOLANTÉ et al., 

2022). Muitas vezes, a quantidade de enzimas desintoxicantes produzidas por determinadas 

espécies está relacionada com o grau de desafio a xenobióticos que estas são submetidas em 

seu ambiente (AMEZIAN, NAUEN, LE GOFF, 2021; WU, HOY, 2016; ZHANG et al., 2019). 

Miíases, normalmente são ambientes com alta infecção bacteriana (DULDULAO et al., 2025; 

MURA et al., 2025; RARES et al., 2025). A maior tolerância de C. hominivorax ao fipronil em 

relação a outros insetos, pode se justificar pelo fato de uma maior produção de enzimas 

desintoxicantes por estas larvas, necessárias para a sobrevivência das mesmas em feridas 

contaminadas. 

Em todas as metodologias testadas, houve diminuição da CL50 de fipronil a cada tempo 

de leitura. Efeitos tempo dependentes de fipronil também são observados em muitos trabalhos 

(AKPESSE et al., 2014; CÁCERES DEL-CARPIO, IANNACONE, 2021; TOMINAGA et al., 

2024). Insetos expostos ao fipronil, apresentam inicial aumento de enzimas que atuam no 

processo de desintoxicação como citocromo P-450, carboxilase, glutationa sulfurtransferase, 

catalase e superóxido dismutase (ABOUT-TALEB, BARRANIA, ATTIA, 2015; GAO et al., 

2021; JIN et al., 2020; SIDDIQUI, et al., 2022, XIONG et al., 2019). Estas enzimas são 

importantes para expulsar xenobióticos, bem como controlar o aumento de espécies reativas a 

oxigênio, que comumente aumentam seus níveis em artrópodes desafiados com fipronil 

(JAMEEL et al., 2019; WANG et al., 2013; ZHANG et al., 2015). No entanto, após 48h de 

exposição pode haver queda da produção de alguma destas enzimas, em consequência aos danos 

fisiológicos causados pelo ativo no organismo (JAMEEL et al., 2019, PINTO et al., 2024). 

Desta forma, insetos expostos ao fipronil tornam-se mais susceptíveis à efeitos desta droga em 
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maiores períodos pós exposição, o que explica o aumento da eficácia de fipronil nas duas 

metodologias, após 24h de observação, observado no presente trabalho. 

Quedas de CL50 de fipronil são comumente relatadas quando comparadas as 

concentrações necessárias para ação larvicida e inibição de emergência. No trabalho de 

Shumilova et al. (2021), os autores precisaram de uma concentração de 1,22 ppm de fipronil 

para matar 50% de L3 de Musca domestica, mas conseguiram provocar a inibição de 

emergência de 95% dos adultos, quando as mesmas L3 foram expostas a uma concentração 

menor, de 0,5 ppm. Monteiro et al. (2019) obtiveram CL50 de 1,74 x 10-3 ppm de fipronil, para 

L1 de Chironomus riparius. No entanto, na avaliação da inibição de emergência de adultos 

provenientes da mesma geração de larvas, a CL50 calculada caiu para 6,9 x 10-5 ppm. No estudo 

de Jameel et al. (2019) foi observada mortalidade de 40% das L4 de Spodoptera litura 

desafiadas com uma concentração de 80 ppm, em 24h de leitura. Larvas do mesmo ínstar 

desafiadas com a mesma concentração de fipronil apresentaram uma redução de emergência de 

67% do total desafiado. Apesar de não haver um aumento tão discrepante de ação de inibição 

de emergência, em relação à ação larvicida deste último estudo comparado com nosso trabalho, 

Jemeel et al. (2019) constataram 26% de mal formação dos adultos emergidos. Existem ainda 

trabalhos que apontam redução do consumo de oxigênio por artrópodes expostos a doses 

subletais de fipronil (AL-YASSEIN, et a., 2022; FARDER-GOMES, 2022; NICODEMO et al., 

2014) de modo que elas encontrem dificuldade para completar a metamorfose. Alguns estudos 

bioquímicos constatam diferenças no perfil lipídico e proteico do grupo exposto a subdosagens 

de fipronil, como alterações na expressão de globinas, proteínas de citoesqueleto, proteínas 

motoras e proteínas de biossíntese (MONTEIRO et al., 2019; PINTO et al., 2024). Desta 

maneira, muitas larvas que sobrevivem à ação neurotóxica de fipronil podem não encontrar 

energia suficiente para deixarem as pupas e emergirem de forma saudável. 

Muitos outros estudos, observaram anormalidades no comportamento e movimentação 

de larvas expostas a subdosagens de fipronil (FARDER-GOMES et al., 2024; JINGUJI et al., 

2018; MEDINA et al., 2004; STRATMAN et al., 2013). A dificuldade de movimentação das 

larvas pode ser atribuída ao perfil neurotóxico de fipronil. Esta droga, como todos os 

fenilpirazois, age por meio do bloqueio dos receptores do ácido Gama-Aminobutírico (GABA), 

através da ligação aos receptores beta3, dos canais cloreto-dependentes. Esta ligação antagoniza 

o efeito do neurotransmissor GABA e provoca paralisia por hiperexcitação dos artrópodes 

(MAMBOUNGOU et al., 2024; ROSA et al., 2024; SINGH et al., 2021). Mesmo que esta 

paralisia não atinja um grau letal, as larvas de nosso estudo que se encontraram nestes padrões 



77  

dificilmente estariam aptas a se locomover, alimentar e mesmo permanecer na ferida. Larvas 

com estas características provavelmente apresentariam menos impactos danosos a seu 

hospedeiro. 

Nos testes com clorpirifós, as CLs50 só foram alcançadas em todos os testes a partir de 

72h e variaram entre 100,5 e 777,3 ppm, a depender da metodologia utilizada. Dad e Yosuf 

(2011), submeteram larvas no estádio L3 de Musca domestica e obtiveram uma CL50 de 2.500 

ppm em 48h de leitura. Overmyer; Mason e Ambrust (2005), fizeram um teste de ingestão com 

todos os estádios larvais do simulideo Simulium vittatum e obtiveram CL50 em torno de 2 × 10−4 

ppm, em 48h de leitura. Ainda em trabalhos com testes de ingestão, Qie et al. (2022), obtiveram 

CL50 de 0,04 ppm, em 24h de observação para o culicídeo Aedes aegypti. Apesar dos aparentes 

sinais de maior tolerância ao clorpirifós das larvas de C. hominivorax utilizadas no presente 

estudo em relação a espécies utilizadas em outros estudos, Rico (2022) relata ausência de genes 

de mutação W215S em 77,8% da população de C. hominivorax da UFRRJ, a mesma utilizada 

no presente trabalho. A mutação W251S leva a superexpressão da enzima carboxilesterase, que 

por sua vez facilita a degradação de organofosforados (DE CARVALHO et al., 2010; HEIDARI 

et al., 2004, YANG et al., 2023) e piretroides (DA SILVA, AZEREDO-SPIN, 2009; HEIDARI 

et al., 2005; ZHANG et al., 2010). No entanto, existem outras formas possíveis de 

desenvolvimento de resistência, como a substituição de aminoácidos do sítio ativo da 

acetilcolinesterase, já foi evidenciada em outros trabalhos com organofosforados em C. 

hominivorax, porém em menor casuística (DA SILVA, DE CARVALHO; AZEREDO-ESPIN, 

2011). Futuros estudos devem avaliar a expressão de outras formas de resistência a clorpirifós 

nesta mesma população, por meio de diagnóstico molecular. 

Devi et al. (2024) desafiaram com clorpirifós, larvas de uma cepa de Spodoptera litura 

com resistência a clorpirifós experimentalmente induzida. Os autores obtiveram CL50 de 232,7 

ppm em um período de 48h. No presente estudo, não houve 50% de mortalidade em nenhuma 

das concentrações avaliadas em nenhuma das metodologias no mesmo período de tempo. Caso 

a cepa utilizada no presente estudo não apresente outro mecanismo de ação, a não ser a 

superexpressão da enzima carboxilase, a comparação entre nosso estudo e o estudo de Devi et 

al. (2024), indica que, mesmo uma população totalmente resistente a clorpirifós de S.litura é 

muito mais susceptível que uma predominantemente selvagem de C. hominivorax. Portanto, 

podem existir diferenças biológicas que explicam maior tolerância de C. hominivorax a 

clorpirifós em relação a outras espécies. Outros estudos já relataram que insetos que apresentam 

maior espessura de cutícula e diferentes composições da mesma, são capazes de apresentar 
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maior resistência a ação de fármacos, quando postos em contato de forma tópica, como foi o 

caso das metodologias empregadas no presente estudo. Contudo, estes estudos fazem 

comparação sempre entre indivíduos e linhagens dentro de uma mesma espécie (JACOBS et 

al., 2023; LI et al., 2025; LUCCHESI et al., 2022; XU et al., 2022; WANG et al., 2025). A 

literatura carece de estudos que comparam a espessura e composição da cutícula de C. 

hominivorax com relação a outras espécies. Futuros estudos devem ser feitos para avaliar os 

possíveis mecanismos de defesa de cepas C. hominivorax não resistentes a clorpirifós e 

comparar a susceptibilidade destas com cepas de outras espécies que também são livres de 

resistência, para confirmar e entender os motivos da resistência natural de C. hominivorax em 

relação a maioria dos outros insetos que já foram submetidos a exposição dos mesmos fármacos 

utilizados no presente estudo. 

Apesar de não haver estudos que calculem a CL50 relativa à inibição de emergência de 

insetos expostos ao clorpirifós, existem relatos na literatura de outros trabalhos que observaram 

inibição de emergência por clorpirifós em doses subletais. Em testes de contato, Al Naggar, 

Giesy e Kholy (2019) constataram uma emergência de apenas 26% de L3 de Culex pipiens 

submetidas a testes de ingestão de clorpirifós na concentração de 3 x 10-5 ppm. Em nosso 

estudo, as inibições de emergência só foram visíveis a partir da concentração de 250 ppm, que 

variaram entre 2 e 91,7%, conforme a metodologia utlizada. Devi et al. (2024), em testes de 

ingestão, obtiveram emergência de 62% com L2 de uma cepa comprovadamente livre de 

resistência de Spodoptera litura expostas a uma concentração de 82,8 ppm de clorpirifós. O 

percentual de inibição de emergência mais próximo encontrado em nossos ensaios, foi de 47,1% 

nos testes com imersão por três minuto, porém em uma concentração três vezes maior, de 250 

ppm. Souza et al. (2014) encontraram emergência de apenas 19% de pré-pupas de 

Trichogramma pretiosum submetidas a uma concentração de 96 ppm de clorpirifós. Em nosso 

estudo, inibição de emergência aproximada, de 76,3%, foi observada no teste de imersão por 

cinco minutos, porém em concentração mais que duas vezes maior, de 250 ppm. Novamente, é 

possível observar maior tolerância à ação de C. hominivorax, em relação a outras espécies, 

mesmo no que diz respeito à ruptura do ciclo. 

No presente estudo, também houve quedas consideráveis de CL50 necessária para ação 

larvicida de clorpirifós, em relação à CL50 calculada para inibição de emergência. Maior ação 

na inibição de emergência em relação a atividade larvicida também foi observado em outros 

estudos com clorpirifós. No trabalho de Devi et al. (2024), dentro de uma população de 

laboratório de S. litura, a mesma concentração que matou 50% das larvas de terceiro estádio, 
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inibiu a emergência de 69% do total de larvas desafiadas. No mesmo trabalho, a concentração 

necessária para matar 50% das larvas de outra população de S. litura, esta considerada resistente 

a clorpirifós, obteve uma redução de emergência de 71,5% do total de larvas desafiadas. Agra 

e Soares (2009), obtiveram uma mortalidade de 33,3% de L1 de Chironomus riparius 

submetidos a testes de ingestão de clorpirifós. Os autores também avaliaram a emergência de 

adultos para a mesma concentração e obtiveram uma inibição de 70% do número de indivíduos 

desafiados. A concentração calculada para matar 50% de L4 de Coccinella septempunctata 

serviu para inibir a emergência de mais de 60% do total desafiado. Chen et al. (2024) chamam 

atenção para a capacidade de concentrações subletais de clorpirifós de reduzir a produção da 

enzima Ca+2-Mg+2 ATPase de artrópodes. Esta enzima, dentre outras funções, é importante na 

síntese proteica para formação de tecidos celulares (PERIZ, FORTTINI, 1999). Em insetos, 

estudos mais recentes, ressaltam ainda o papel trivial da enzima Ca+2-Mg+2 ATPase na produção 

de quitina e metamorfose de todas as fases (TANG et al., 2022; ZHU et al., 2022). 

Possivelmente, também houve quedas na produção desta enzima nas larvas desafiadas com 

clorpirifós em nosso estudo, o que justificaria a não emergência de muitas larvas que, mesmo 

tratadas, conseguiram resistir aos efeitos neurotóxicos causados pelo clorpirifós e atingir a fase 

de pupa. 

No presente estudo, as CLs50 necessárias para avaliar a ação larvicida somente foram 

calculadas no terceiro dia após a exposição, devido a baixas mortalidades nas primeiras 48h pós 

teste. Aumentos de mortalidade de artrópodes expostos a clorpirifós em relação ao tempo 

também foram constatados em outros estudos (KALITA, HALOI, DEVI, 2016; PLATA-

RUEDA et al. 2020; SALCHI, JALAIZAND, MODARESI, 2016). Estudos evidenciam ação 

citotóxica e genotóxica de subdosagens de clorpirifós, que interferem na capacidade de mitose 

celular e induzem apoptose (ADEDARA et al., 2015 KALITA, HALOI, DEVI, 2016). Estas 

disfunções celulares não matam o artrópode subitamente como a atividade neurotóxica, mas 

limitam os processos de regeneração e sobrevivência ao longo do tempo, o que explica o 

crescimento de mortalidade em relação ao tempo de avaliação. Rico (2022), utilizando a mesma 

metodologia de impregnação utilizada no presente estudo, conclui que o melhor período de 

avaliação de mortalidade de L3 para testes com clorpirifós é o de 72h. O autor também observou 

o aumento da eficácia de clorpirifós ao longo do tempo de exposição às larvas de C. 

hominivorax, bem como alterações de locomoção ainda nas primeiras 24h. A comparação entre 

os resultados obtidos em nosso trabalho e no trabalho de Rico (2022), indica que a metodologia 

de papel filtro é simples e replicável para outros trabalhos. 
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Anormalidades na movimentação, também são relatadas em outros estudos que avaliam 

o efeito subletal de clorpirifós (ADEDARA et al., 2015; CHEN et al., 2024; SHARMA, 

MONHATY, 2025). Tais anormalidades podem estar relacionadas ao mecanismo de ação 

neurotóxico dos organofosforados em geral, que inibem a produção de acetilcolinesterase. Esta 

inibição causa excesso de acetilcolina no espaço inter sináptico e consequente paralisia 

espástica, devido a hiper estimulação dos receptores colinérgicos (ARONIADOU-

ANDERJASKA et al., 2023; RAHMAN et al., 2021; TSAI, LEIN, 2021). Vale ressaltar que as 

larvas de C. hominivorax com este padrão de movimentação dificilmente conseguirão se 

alimentar normalmente e causarão menores prejuízos em feridas de animais infestados. 

Não há muitos estudos que avaliam atividade larvicida in vitro de doramectina para 

dípteros. Em um teste de impregnação de meio com doramectina, Aljasim et al., (2024), 

encontraram CL50 de 0,2 ppm, após 12h de observação para L3 do oestridaeo Cephalopina 

titillator. No presente estudo, as CL50 calculadas no menor tempo de avaliação (24h), variaram 

entre 994,9 ppm e 268,4 ppm, conforme a metodologia testada. Apesar do presente estudo 

avaliar a ação de doramectina em um tempo de observação maior (24h), a CL50 calculada é 

mais de 1000 vezes maior que a encontrada no estudo de Aljasim et al. (2024). Esta comparação 

indica maior tolerância de larvas de C. hominivorax à doramectina em relação a algumas 

espécies de dípteros. Contudo, a hipótese de maior espessura de cutícula não se enquadra bem 

para os testes com doramectina, uma vez que em todas as metodologias foi observado 

mortalidade imediata logo nas primeiras 24h de observação. Doramectina foi o único ativo 

testado que não apresentou aumento de atividade associado ao aumento de tempo de observação 

neste trabalho. Estes resultados vão de encontro com o observado por outros autores que 

estudaram o processo de resistência por espessamento e composição de cutícula. Estes autores 

notaram que a absorção e efeito de fármacos em indivíduos com maior cutícula é mais gradual 

que em indivíduos de cutícula mais fina e de composição mais vulnerável à penetração de 

fármacos (LILLY et al., 2016; MENG et al., 2023). 

Da mesma forma, Khater, Ramadan e Mageid (2013), ao emergirem L3 do Cuterebrideo 

Dermatobia hominis, por um minuto na concentração de 300 ppm de doramectina, obtiveram 

mortalidade de 80% em 24h e 100% em 48h. Em nosso trabalho, a concentração de 500 ppm, 

mesmo maior que a avaliada por Khater, Ramadan e Mageid (2013), não apresentou 

mortalidade maior que 76,7%, nas mesmas 48h de avaliação em qualquer uma as metodologias. 

Possivelmente, a maior tolerância a doramectina encontrada por Khater, Ramadan e Mageid 

(2013) em L3 de D. hominis se justifica por uma maior espessura da cutícula deste parasito em 
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relação à larvas do mesmo ínstar de C. hominivorax. Portanto, os resultados obtidos com 

doramectina, somados aos obtidos com os outros fármacos reforçam a suspeita de que existe 

uma maior produção de enzimas desintoxicantes em C. hominivorax. Esta hipótese é sustentada 

pelo fato de larvas observadas completamente paralisadas na leitura de 24h voltarem a 

apresentar movimentação nos períodos de tempo seguintes, o que mostra uma recuperação das 

funções motoras e biológicas das mesmas, provavelmente em resultado de um processo eficaz 

de desintoxicação, como já citado anteriormente nesta discussão. 

Curiosamente, apesar da mortalidade das larvas de C. hominivorax expostas a 

doramectina não apresentar aumento relevante após a leitura de 24h, doramectina foi o fármaco 

que apresentou maior inibição de emergência de adultos provenientes das larvas sobreviventes 

aos testes larvicidas. Nos resultados relacionados à inibição de emergência, as CL50 calculadas 

para este fármaco reduziram em mais de 90%, quando comparadas com as CLs50 calculadas 

para a última avaliação de ação larvicida (72h). Doan et al. (2013) observaram que carrapatos 

da espécie Haemaphysalis longicornis apresentaram dificuldade em realizar a ecdise de ninfa 

para adulto, quando expostos a subdosagens de doramectina. O processo de emergência das 

moscas, também compreende uma ecdise, em que moscas adultas necessitam de alta capacidade 

de contração muscular para conseguirem emergir de suas pupas (KAMMER, KINNAMON, 

1977; WHITE, EWER, 2014). Embora não existam estudos que avaliem detalhadamente a ação 

miotóxica de subdosagens de doramectina em artrópodes, a ação de outra droga da mesma 

classe, a ivermectina, é bem documentada na literatura: Verdú et al. (2015), apontam perda de 

força isométrica de besouros da espécie Scarabaeus cicatricosus expostos a subdosagens de 

ivermectina. Montasser e Amin (2010) evidenciam lesões nos miofilamentos, corpos densos e 

sistema sarcotubular das células musculares do carrapato Argas persicus, quando exposto a 

ivermectina. Possivelmente, doramectina possui o mesmo efeito negativo duradouro na 

musculatura de C. hominivorax, que interfere no processo de ecdise de adultos e justifica a 

queda tão drástica da CL50 necessária para a inibição de emergência, em relação a CL50 

necessária para mortalidade das larvas. 

Neste estudo, as larvas expostas a doramectina apresentaram paralisia flácida, sem 

qualquer sinal de movimentação ou tônus muscular, o que tornou muito difícil diferenciar larvas 

mortas de moribundas na avaliação de 24h. Esta resposta foi diferente da observada nos testes 

com qualquer outro dos três ativos, mas é típica de larvas submetidas à ação das lactonas 

macrocíclicas (CAMPBEL, 2012; CERNA-CHÁVEZ, 2024; LUMARET et al., 2012). Esta 

base farmacológica, que engloba a doramectina age por meio da ligação aos canais de cloreto 
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glutamato-dependentes, que aumentam a permeabilidade das células aos íons de cloro. Existe 

também um mecanismo secundário, que se baseia na ativação dos receptores de ácido gamma-

aminobutírico (GABA). Estes mecanismos de ação resultam na hiperpolarização de membrana 

celular e paralisia da neuromusculatura do parasito. (JUNCO et al., 2021; MWACALIMBA et 

al., 2024; PRICHARD, 2021). É importante ressaltar que as larvas de C. hominivorax que se 

apresentaram paralisadas no primeiro dia de observação, não conseguiriam se alimentar e por 

isso já reduziriam os efeitos do parasitismo por C. hominivorax. No entanto, esta conclusão só 

pode ser definitiva após resultados obtidos em teste in vivo. 

A mortalidade obtida neste estudo para larvas de C. hominivorax expostas a fluralaner, 

é menor que a encontrada em outros estudos, com outras espécies de insetos. Dagg, Estep e 

Burgess (2025), encontraram uma CL50 de 0,22 ppm, para larvas entre estágio L3 e L4 do 

culicídeo Aedes aegypti após uma exposição por 48h, em testes de contato. A CL50 obtida no 

presente estudo, com a mesma metodologia e o mesmo tempo de avaliação variou em uma faixa 

bem mais alta, entre 792,6 e 3632 ppm. Em teste de contato contra L4 do também culicídeo 

Culex pipiens pallens, Huang et al. (2022) obtiveram mortalidade de 100% das larvas num 

prazo de 72h, mesmo quando expostas a uma concentração de apenas 0,025 ppm de fluralaner. 

No presente estudo, a menor concentração necessária para se alcançar 100% de mortalidade no 

mesmo período de avaliação foi de 5.000 ppm, na metodologia de imersão por três minutos. 

Fora da ordem Diptera, Zhong et al. (2023), avaliaram o efeito de fluralaner em larvas de 

terceiro ínstar do lepidóptero Mythimna separata. Após imersão por apenas dez segundos na 

concentração de 800 ppm, os autores obtiveram uma mortalidade de 90%, em uma avaliação 

72h após o ensaio. No presente estudo, também em 72h de avaliação, no menor tempo de 

imersão avaliado, de um minuto, a mortalidade só foi alcançar a taxa de 90% na concentração 

de 5.000 ppm. Gassel et al. (2014), também encontraram maior tolerância de L1 do também 

califorídeo L. sericata expostas a fluralaner por ingestão em relação à adultos de C. felis e S. 

calcitrans, L1 de A. aegypt e N3 de O. moubata, todos também expostos a fluralaner por testes 

de ingestão. Os resultados observados no presente trabalho com fluralaner, juntamente com os 

encontrados nos testes com os outros fármacos avaliados, quando comparados com os dados 

disponíveis na literatura, reforçam a teoria de maior resistência de C. hominivorax à 

antiparasitários devido maior produção de enzimas desintoxicantes. No entanto, futuros estudos 

com ensaios bioquímicos de análise enzimática, devem ser feitos a fim de quantificar a 

produção de enzimas desintoxicantes em larvas de C. hominivorax com relação à outras 

espécies de artrópodes. 
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Novamente, nos resultados com fluralaner obtidos no presente estudo, foi possível 

observar aumento da mortalidade das larvas com relação ao aumento do tempo pós-exposição. 

Tais aumentos também já foram observados em experimentos que expuseram outras espécies 

de artrópodes a fluralaner (JIANG et al., 2017; LAWSON, MCDERMOTT, 2023, LIU et al., 

2018). Liu et al. (2018) comprovam aumento da produção de enzimas P450, seguida de queda 

abrupta a partir de 48h de avaliação, e justificam o aumento da mortalidade em relação ao tempo 

pela queda de produção da enzima P450. Os mesmos autores, observaram importante atividade 

de inibição de emergência do fluralaner. No mesmo trabalho, larvas de terceiro estádio de 

Spodoptera litura expostas a uma concentração necessária para matar 15% das L3 em 24h, 

apresentaram 40% inibição de emergência ao final de seu ciclo. Incrementos na inibição de 

emergência, em relação a mortalidade das larvas, também foram observados no presente estudo, 

até em maiores proporções. Há trabalhos que evidenciam que fluralaner também é capaz de 

reduzir a produção de hormônios ligados ao desenvolvimento de artrópodes, como hormônios 

juvenis, Hormônio 20- Hidoxiecdisona e da enzima quitina-sintase (JIA et al., 2020; LIU et al., 

2018) e com isso, prejudicar a emergência de adultos em doses subletais. Este mecanismo de 

ação pode justificar o crescimento da inibição de emergência em relação à ação larvicida 

observados em nosso trabalho. 

O padrão de contração irregular, bem como a perda da capacidade de locomoção 

observado nas larvas de C. hominivorax que resistiram à exposição a fipronil também já foi 

constatado em outros estudos com isoxazolinas (JIANG et al., 2017; TORTORIELLO et al., 

2024; WENGER et al., 2021). As isoxazolinas, que compreendem a base farmacológica da qual 

fluralaner está inserido, assim como os fenilpirazoles, agem por meio do bloqueio dos 

receptores GABA e canais glutamato de Cloro e causa paralisia por hiperexcitação do parasito 

(KONO et al., 2022; OZOE, ASAHI, 2025; ZHOU et al., 2025). Novamente, é importante 

ressaltar que estes distúrbios de comportamento das larvas podem reduzir a deterioração das 

feridas causada pelas mesmas, mas esta confirmação necessita de resultados de testes in vivo. 

Quando ranqueada a eficácia larvicida de cada fármaco, para esta população de C. 

hominivorax de acordo com as CLs50 calculadas na observação de 72h, constata-se maior 

potência de fipronil, em todas as metodologias avaliadas. Na metodologia de impregnação em 

papel filtro, os fármacos que se mostraram mais potentes foram fipronil e clopirifós, dentro de 

um mesmo intervalo de confiança, seguidos de fluralaner e doramectina, respectivamente. Na 

metodologia de imersão os clorpirifós, doramectina e fluralaner alternaram suas colocações no 

ranking de potência de acodo com o período de imersão a que foram sujeitados: No período de 
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imersão por um minuto, a ordem crecente de CL50 foi fipronil, doramectina, clorpirifós e 

fluralaner. No período de três minutos de imersão as menores CLs50 foram obtidas 

respectivamente por fipronil, seguida de doramectina e clorpirifós, dentro do mesmo intervalo 

de confiança, e por último fluralaner. Por fim, no período de cinco minutos de imersão, as 

menores CLs50 foram obtidas respectivamente por fipronil, clorpirifós, doramectina e 

fluralaner. 

As baixas CLs50 encontradas para fipronil no presente estudo, indicam ausência de 

resistência da população de C. hominivorax avaliada, para com esta molécula. Maior resistência 

de clorpirifós em relação ao fipronil é esperada devido ao período de tempo que estas moléculas 

estão no mercado: Clorpirifós foi lançado em 1965 (ATSDR, 1997) enquanto fipronil foi 

lançado em 1993 (GOUDIE et al., 1993). Desta maneira, as populações de C. hominivorax já 

sofreram maior pressão de seleção ao clorpirifós que ao fipronil. Fipronil apresentou maior 

atividade larvicida que doramectina em todas as metodologias avaliadas. Curiosamente, 

doramectina foi lançada no mesmo ano que fipronil, também em 1993 (GOUDIE et al., 1993; 

MEHLHORN, JONES, WHALTERLEY, 1993). No entanto, vale ressaltar que doramectina, 

diferente de fipronil, clorpirifós e fluralaner, possui ação endectocida (GOUDIE et al., 1993; 

REW et al., 1996). Portanto, a aplicação de doramectina é mais frequente do que as demais 

drogas que foram testadas no presente estudo e, com isso, também fica mais exposta ao 

desenvolvimento de resistência antiparasitária. Caso o motivo de menor atividade de clorpirifós 

e doramectina realmente seja resistência antiparasitária, é possível que, ao longo das gerações 

de C. hominivorax, haja redução entre a discrepância do efeito destes ativos e o fipronil devido 

ao desenvolvimento de mecanismos de resistência parasitária pelas larvas de C. hominivorax 

aos demais ativos. Apesar de casos de resistência ao fipronil não terem sido reportados contra 

C. hominivorax até o presente momento, muitas outras espécies de artrópodes já apresentam 

resistência a fipronil (SIRIPORN, et al., 2023; SUBHAGAN, et al., 2025; WAZIR, SHAD, 

2022). Por isso, inovações científicas devem estar em constante movimento para criar novas 

moléculas eficazes para o controle parasitário. 

Não foi esperado fluralaner apresentar potência menor que os outros antiparasitários, 

uma vez que esta é a molécula mais recentemente lançada dentre as quatro testadas (WILLIANS 

et al., 2014). Não existem outros estudos na literatura que comparam a ação inseticida entre 

fipronil, fluralaner, clorpirifós e doramectina, avaliados entre si, embora outros estudos já 

tenham comparado a ação entre alguns deles: Liu et al (2018), em testes de aplicação tópica 

com larvas de terceiro instar do lepidóptero Spodoptera litura, compararam os fármacos 
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fipronil, fluralaner e clorpirifós. Estes autores encontraram maior potência de fluralaner, 

seguida de fipronil e por último, de clorpirifós. Dash et al. (2025), testaram fluralaner, fipronil 

e doramectina contra fêmeas adultas do culicídeo Culex quinquefasciatus, em testes de ingestão. 

Estes autores observaram potência similar entre fluralaner e fipronil e menor potência de 

doramectina em relação aos dois últimos. Tanto o estudo de Liu et al (2018), quanto o estudo 

de Dash et al. (2025) apresentam resultados muito diferentes dos nossos no que diz respeito à 

ação do fluralaner, que apresentou menor efeito que os demais fármacos na metodologia de 

imersão larval e menor efeito que fipronil e clorpirifós na metodologia de impregnação em 

papel filtro. 

No entanto, outros estudos também encontraram maior atividade in vitro de fipronil em 

relação ao fluralaner, como foi observado em nosso estudo (JIANG et al., 2017; LIU et al., 

2018; SHENG et al., 2017; ZHANG et al., 2024a). Jiang et al. (2017) justificam a menor 

atividade inseticida de fluralaner em relação ao fipronil, pelo fato da molécula de fluralaner ser 

maior que a molécula de fipronil, e com isso ter mais dificuldade de transpassar a cutícula do 

inseto. Esta teoria pode justificar também a maior atividade de clorpirifós em relação a 

fluralaner em todas as metodologias avaliadas, uma vez que a massa molecular de clorpirifós 

(362,6g/mol) também é menor que a do fluralaner (556,2 g/mol). Contudo, em outras espécies 

de dípteros, já foi comprovado que larvas, conforme progridem seu desenvolvimento, 

aumentam o comprimento da cadeia de hidrocarbonetos, diminuem o número de ramificações 

das mesmas e aumentam a predominância de alcanos, isto é, de cadeias de hidrocarbonetos 

saturadas, presentes em sua epicutícula (SHARMA et al., 2021 XU et al., 2014; ZHANG et al., 

2022). Estas características contribuem para a diminuição de permeabilidade de cutícula a 

xenobióticos (STAIGER et al., 2019; FUNKE et al., 1997; WANG, LI, ZANG, 2019). Caso 

este processo seja realmente a justificativa da queda de ação de fluralaner, esta molécula pode 

apresentar melhores resultados, quando utilizada diretamente no controle da miíase no animal, 

visto que, normalmente, larvas de C. hominivorax são tratadas ainda nos primeiros estádios de 

desenvolvimento, para evitar maiores complicações aos hospedeiros. Nestes estádios, as larvas 

teriam uma conformação de hidrocarbonetos da epicutícula mais favorável à penetração de 

moléculas de maior tamanho. 

Obviamente, o tamanho da molécula não é a única justificativa para a eficácia do 

fármaco, visto que fipronil, a molécula que apresentou menor CL50, não é aquela que tem menor 

peso molecular. É muito provável que a molécula de fipronil encontre maior afinidade a seus 

sítios de ligação em C. hominivorax do que as demais moléculas testadas. Outros estudos já 
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relataram diferenças na intensidade de ligação entre moléculas antiparasitárias aos seus 

receptores, de acordo com a espécie de artrópode avaliada (BERTAUD et al., 2022; GAO et 

al., 2023; KADALA et al., 2019). Menard et al. (2018) identificam, inclusive, diferenças na 

conformação de aminoácidos de receptores de ligação da molécula de fipronil (Rdl) entre 

espécies de insetos. Guo et al. (2023), evidenciam como a diferença da composição de 

aminoácidos destes receptores é importante para garantir maior tolerância de certas espécies à 

drogas inibidoras de GABA. 

No presente estudo a metodologia que causou maior efeito de mortalidade de L3 de C. 

hominivorax variou conforme o ativo: Para clorpirifós e fluralaner, a metodologia de 

impregnação em papel filtro apresentou maior ação larvicida, enquanto para fipronil e 

doramectina, as metodologias de imersão apresentaram melhor resultado. Fipronil também 

apresentou menor CL50 quando submetido a metodologias de imersão por cinco minutos em 

larvas de Rhipicephalus microplus com relação a impregnação (CASTRO-JANER et al. 2009; 

2011). No entanto, amitraz já obteve maior eficácia contra a mesma espécie em papel 

impregnado que em imersão por cinco minutos, no estudo de Santos et al. (2013). Zaheer et al. 

(2001), ao testarem extratos etanólicos e nanopartículas de Óxido de Zinco e capim-limão, não 

constataram diferenças significativas entre impregnação em papel filtro e imersão por três 

minutos de larvas e adultos de carrapatos do gênero Hyalomma. Os resultados encontrados no 

presente estudo, juntamente com os de outros estudos já publicados, indicam que não há uma 

metodologia mais eficaz para todos os ativos, mas sim que cada ativo tem uma forma de 

exposição mais adequada para explorar seu efeito máximo. No entanto, a compreensão de qual 

metodologia é mais adequada para qual fármaco ainda não é clara, uma vez que nos resultados 

deste estudo, moléculas com propriedades físico-químicas completamente distintas, como peso 

molecular, coeficiente de partição e pressão de vapor, apresentaram melhor eficácia na mesma 

metodologia. 

A CL50 para atividade larvicida no período de observação de 24h foi maior que a 

encontrada no tempo de 72h de leitura para todos os fármacos, exceto doramectina, em, pelo 

menos, uma das metodologias. Estes resultados evidenciam que para testes in vitro com L3 de 

C. hominivorax é recomendado o tempo mínimo de avaliação de 72h. Contudo, observações 

em tempos menores são importantes para a observação de sinais de intoxicação das larvas, 

como dificuldades de locomoção e paralisia flácida e espástica, como foi observado no presente 

estudo, desde as primeiras 24h de leitura. Estes sinais são importantes para a percepção da 
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viabilidade das larvas pelo observador. Larvas pouco viáveis podem diminuir a intensidade de 

degradação da ferida no animal. 

Com relação a inibição de emergência, todos os fármacos obtiveram maior efeito 

inibitório na mesma metodologia em que se foi obtido maior efeito larvicida, exceto nos testes 

com doramectina. A razão do maior efeito inibitório na emergência de C. hominivorax na 

metodologia de impregnação em papel filtro, em relação ao encontrado na metodologia de 

imersão, pode ser justificada pela exposição da doramectina por contato residual provocado na 

impregnação, favorecer mais a atividade miotóxica desta molécula, anteriormente discutida 

neste trabalho, enquanto o contato agudo provocado na imersão favorecer a atividade 

neurotóxica, principal mecanismo de ação da doramectina. Esta hipótese é justificada pela 

localização anatômica massa ganglionar cerebral das larvas de califorídeos, que está totalmente 

inserida na cavidade cefálica (SCHOOFS, SPIESS, 2007; SPIESS, SCHOOFS, HEINZEL, 

2008; SCHOOFS et al., 2010). Por estar inserida na parte interna da larva, a cavidade cefálica 

pode ser alcançada mais facilmente em uma exposição de alta intensidade, como é o caso da 

metodologia de imersão. Por outro lado, os músculos do sistema esquelético de insetos estão 

localizados logo abaixo da cutícula (FEENEY et al., 1998; HANSLIK et al., 2010; REYES-

MALDONADO, RAMÍREZ, MARIE, 2025), portanto são um dos primeiros tecidos a serem 

atingidos, quando o fármaco consegue transpassar a cutícula dos insetos. Desta maneira, uma 

exposição mais crônica, como a gerada pelo teste de impregnação, pode favorecer melhor o 

acúmulo de moléculas em diferentes partes da cutícula, e com isso, a penetração em vários 

pontos do tecido muscular. 

As CLs50 calculadas para os tempos de imersão de três e cinco minutos se mantiveram 

dentro do mesmo intervalo de confiança para todos os fármacos, o que indica que o tempo de 

imersão de três minutos é suficiente para ação máxima de clorpirifós, fipronil e fluralaner, 

enquanto o tempo de imersão de um minuto se mostrou suficiente para efeito máximo de 

doramectina. Para a padronização de testes de imersão com L3 de C. hominivorax, procurou-se 

encontrar o equilíbrio entre o melhor efeito a ser atingido, no menor tempo possível, uma vez 

que em condições práticas, aplicações demoradas de medicações dificilmente conseguem ser 

praticadas com perfeição quando levadas para o campo. Tempos mais baixos de imersão 

poderiam ser avaliados para padronizar uma metodologia mais rápida que a validada no 

presente estudo, uma vez que os tempos utilizados em testes de imersão larval feitos com 

artrópodes descritos na literatura, variam entre 1s e 30 min de acordo com o autor, o ativo 

avaliado, a espécies estudada e o estádio larval (EL-MAGHARABY et al., 2023; KLAFKE et 
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al., 2012; MENDES, OLIVEIRA, VIERA-BRESSAN, 2000). No entanto, autores que 

avaliaram tempos de imersão menores que um minuto em califorídeos, observaram queda de 

atividade dos ativos testados: Levot e Sales (2008) testaram ivermectina, uma lactona 

macrocíclica como a doramectina, e observaram que tempos de imersão de larvas de Lucilia 

cuprina menores que um minuto, diminuem a mortalidade. Já Mustika et al. (2016), testaram 

coumafós, um organofosforado como o clorpirifós, utilizado no presente estudo, e observaram 

maior número de adultos emergidos, quando larvas de Chrysomya bezziana foram imergidas 

no ativo em tempos menores de um minuto. 

O menor período de imersão necessário para doramectina, pode ser atribuído, ao fato, 

desta molécula apresentar menor solubilidade em água dentre as quatro testadas (MERCK, 

2025). Esta baixa solubilidade, faz com que a doramectina, evite se ligar em moléculas de água 

e procure rapidamente ligação com a superfície lipídica da cutícula dos parasitos. Desta 

maneira, é possível que, em tempos curtos de exposição, uma quantidade maior de moléculas 

consiga alcançar a epicutícula de C. hominivorax e mesmo que a larva seja seca na etapa 

seguinte do bioensaio, estas moléculas não são removidas e continuam o processo de penetração 

cuticular. 

Neste trabalho, o estádio larval utilizado foi o de L3. O estádio L3 é o que apresenta 

menor importância veterinária, uma vez que ao atingirem este estádio, as larvas não se 

alimentam e estão prontas para deixar a ferida. Desta forma, pouco contribuem para a 

degradação de tecidos e danos à saúde do animal, com relação aos estádios L1 e L2 

(AMARANTE, 2014; BARROS, BRICARELLO, 2020; FRESIA et al., 2021). Mesmo assim, 

optamos a trabalhar com L3 no presente estudo, por ser um estádio larval mais fácil de se 

manusear pelo tamanho, a resistência mecânica e a independência do meio larval para longos 

períodos de incubação. Outros trabalhos com C. hominivorax e outros califorídeos evidenciam 

maior resistência de L3 a compostos larvicidas em relação aos estádios mais imaturos (ASSIS, 

2022; BRICARELLO et al., 2021; MUSTIKA et al., 2016). Desta maneira, testes in vitro com 

L3 tornam-se mais simples, rápidos e produzem concentrações letais que certamente também 

seriam efetivas contra estádios larvais L1 e L2 de califorídeos. No entanto, é importante 

ressaltar que estes testes não servem para determinar as concentrações letais definitivas de um 

determinado fármaco para o tratamento de miíases, mas sim para fazer uma triagem de 

moléculas que apresentam atividade larvicida contra C. hominivorax e que podem ser 

selecionadas para testes in vivo. Testes in vitro com L3 também se tornam mais simples e 

rápidos quando utilizados para comparar a susceptibilidade de uma população de C. 
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hominivorax a determinados fármacos, além de, em tese, apresentarem os mesmos resultados 

comparativos de resistência que testes com L1 e L2 também iriam mostrar. 

É possível observar nos resultados deste trabalho, falta de progressão linear na 

mortalidade das larvas de C. hominivorax da primeira à última concentração testadas em todos 

os fármacos avaliados. Variações na tolerância de cada L3 às concentrações dos fármacos 

testados, podem ser atribuídas a resistência antiparasitária, que pode estar presente em certo 

número de indivíduos da mesma população utilizada para a realização dos bioensaios. No 

entanto, no caso de L3 de C. hominivorax, existe ainda um agravante na tolerância relacionado 

ao desenvolvimento da larva, até que ela se torne pupa. Diferentes estudos sobre metamorfose 

de insetos apontam que à medida em que o último estádio larval se aproxima da fase de pupa, 

há um processo contínuo e dinâmico de deposição de quitina na cutícula (FERKOVICH, 

OBERLANDER, LANDER, 1981; KAYA et al., 2016; NUFIKARI, BOER, 2021; 

SOETEMANS, UYTTEBROEK, BASTIAENS, 2020; TRIUNFO et al., 2022). Apesar destes 

processos não terem sido ainda documentados em C. hominivorax, é muito provável que estas 

mudanças na composição bioquímica da cutícula, aconteçam da mesma maneira que ocorre em 

outras espécies de dípteros. Este processo pode interferir na mortalidade do indivíduo, uma vez 

que estudos recentes apontam que polissacarídeos de quitina funcionam como barreira física e 

reduzem a penetração dos fármacos pelo corpo do parasito (JACOBS et al., 2023; WANG et 

al., 2025). Desta maneira, os indivíduos mais próximos da pupação se tornam mais resistentes 

e estão espalhados pelo número total de indivíduos utilizados no experimento. A não linearidade 

da mortalidade relacionada ao aumento de concentração de cada fármaco, quando ocorreu, pode 

estar relacionada à possibilidade de uma concentração mais alta abrigar maior número de 

indivíduos mais próximos da pupação. Esta variação, no entanto, é impossível de ser controlada, 

visto que larvas de C. hominivorax, mesmo provenientes da mesma postura e em condições 

controladas de laboratório, não se desenvolvem todas no mesmo momento (MASTRANGELO, 

BEZERRA, FERNANDES, 2014; MILWARD-DE-AZEVEDO et. al., 1992). 

Atualmente, o teste de impregnação em papel filtro já é uma metodologia padronizada 

em testes in vitro com C. hominivorax. Em diferentes estudos esta metodologia já provou ser 

capaz de identificar susceptibilidade de C. hominivorax a diferentes ativos, bem como se mostra 

inofensiva para grupos controle e controle de veículo (BARROS et al., 2019, 2022; 

MEDEIROS et al., 2023, 2025, SEUGLING et al., 2019). Em tese, esta metodologia mantém 

uma exposição contínua do parasito ao ativo avaliado, por contato residual. Portanto, a 

metodologia de impregnação em papel filtro mimetiza a ação de produtos que serão aplicados 
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e conseguirão se manter por horas ou até dias em feridas com miíases por C. hominivorax, como 

é o caso de alguns sprays. No entanto, algumas formas de aplicação de medicamentos larvicidas 

como pomadas e pastas, não são capazes de se manter muito tempo no animal. Caso o local de 

ocorrência da miíase possibilite a lambedura, caso o animal infestado tenha a possibilidade de 

entrar em cursos d’água ou mesmo esteja exposto a chuva, produtos de aplicação tópica podem 

não estar em contato com a larvas causadoras de miíases durante 72h, como foi avaliado no 

teste in vitro realizado neste estudo. A partir deste conhecimento, nosso estudo padronizou 

outro tipo de metodologia para a avaliação de testes in vitro com larvas de C. hominivorax, o 

teste de imersão larval. 

Testes de imersão de larvas já foram padronizados com outras espécies de califorídeos 

(AL-JAMEELI, 2021; COSSETIN et al., 2021; JEMIMAH, JAYAKUMAR, DIYA, 2023), 

mas nunca com C. hominivorax. Esta metodologia foi padronizada para mimetizar 

medicamentos que apresentam toxicidade para larvas de C. hominivorax quando colocados em 

contato de forma intensa, porém por breves períodos, como é o caso banhos de imersão, 

empregados no controle de outras espécies de parasitos das mais variadas espécies de animais 

domésticas. São elas cães (CARLOTTI, DIP, 2003; GHUBASH, 2006; MCTIER et al., 2000, 

NALUBAMBA et al., 2015), gatos (BEESLEY, 1986; CERUNDOLO, 2013; ELSHEIKA, 

2017), equinos (PATERSON, COUMBE, 2009) ovinos (ALVAREZ, 2007; MORGAN, 2013; 

PARKER, BRIEN, BATES, 1999, TAYLOR, 2012, 2013), caprinos (FOURIE et al., 1995, 

MALIK, WANI, 2017, TAYLOR, 2002), suínos (ANADÓN et al., 2013, KAUFFMAN, 1996) 

e bovinos (ALEGRÍA-LOPEZ, 2015; CRAIG, 2003; GEORGE, POUND, DAVEY, 2004; 

JUNQUERA et al., 2019; TODOROV et al., 1974). Todas estas espécies são susceptíveis a 

infestações por C. hominivorax (BATISTA et al., 2021; CUTOLO et al., 2021; DE BARROS 

et al. 2024a; KUTOLO, 2001; SELLERA et al., 2014, SIQUEIRA et al. 2020), apesar de não 

haver nenhum tratamento recomendado de banho de imersão voltado para o controle de C. 

hominivorax. 

É interessante o lançamento de produtos para serem aplicados em forma de banho de 

imersão também para o controle de miíases, para diversificar as formas de aplicação e dar mais 

alternativas ao proprietário de acordo com a realidade vivida por cada um. Contudo, no caso de 

infestações por C. hominivorax, os banhos devem ser direcionados para os locais da miíases, 

para a utilização da menor dose de medicamento possível e tornar o produto mais acessível ao 

consumidor. De acordo com os resultados do presente estudo, seria mais recomendado testes in 

vivo com banhos de imersão com fipronil e doramectina do que com clorpirifós e fluralaner, 
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uma vez que os primeiros apresentaram melhores resultados em testes in vitro na metodologia 

de imersão que os últimos. Da mesma forma, a recomendação para os primeiros testes in vivo, 

é que os banhos com fipronil tenham duração mínima de três minutos e os banhos com 

doramectina tenha duração mínima de um minuto, em congruência com os resultados obtidos 

em nosso teste in vitro. 

Com relação à metodologia de impregnação em papel filtro, apesar de já ser empregada 

em outros trabalhos (MEDEIROS et al., 2023, 2025, SEUGLING et al., 2019; BRICARELLO 

et al., 2019), este é o primeiro trabalho que compara a ação de diferentes fármacos sintéticos 

contra larvas de C. hominivorax. Jongejan et al. (2024) também utilizaram testes de 

impregnação em papel filtro para comparar a susceptibilidade de diferentes populações de 

larvas Rhipicephalus microplus a alguns fármacos. Neste estudo, larvas provenientes de 

teleóginas coletadas em campo são submetidas à testes de impregnação em papel filtro, com o 

intuito de identificar populações resistentes a determinados de antiparasitários. A metodologia 

de impregnação em papel filtro utilizada no presente estudo também pode ser empregada com 

o intuito de avaliar susceptibilidade de larvas de C. hominivorax de populações diferentes, à 

produtos comerciais destinados ao controle de miíases. A padronização deste tipo de teste de 

campo para avaliação de resistência antiparasitária em C. hominivorax é muito importante para 

o futuro dos tratamentos terapêuticos de miíases na América Latina. Resistência antiparasitária 

já foi descrita em C. hominivorax contra piretroides (DA SILVA; DE AZEREDO-ESPIN, 

2009; DE CARVALHO et al., 2010), organofosforados (DE CARVALHO et al., 2010; 

TANDONNET et al. 2020) e lactonas macrocílicas (LOPES et al. 2013; MUCHIUT et al., 

2025, WEDY et al. 2023). Se as larvas de C. hominivorax de uma determinada fazenda forem 

expostas a fármacos que são comprovadamente susceptíveis, a taxa de sucesso para o 

tratamento das miíases desta fazenda cresce consubstancialmente. A metodologia de 

impregnação em papel filtro é mais recomendada que a metodologia de imersão larval, por 

simular melhor a forma de aplicação dos produtos comerciais utilizados atualmente no controle 

de miíases, além de ser mais rápida e prática para ser executada em larga escala. A maior 

velocidade de conclusão do teste de impregnação em papel filtro se dá devido ao profissional 

que executar o teste realizar a impregnação quase simultânea de todas as réplicas. Por outro 

lado, para a realização da metodologia de imersão, é necessário respeitar o tempo de, no 

mínimo, um minuto de imersão das larvas de cada uma das réplicas do produto avaliado, o que 

torna o teste mais demorado e dificulta a realização de muitos testes por dia. 
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6 CONCLUSÃO 

 

A partir dos resultados deste trabalho, é possível concluir que a metodologia de imersão 

na solução com o ativo é aplicável para testes in vitro com C. hominivorax. Todavia, esta 

metodologia não substitui a metodologia já utilizada de impregnação do ativo em papel filtro. 

A realização dos dois tipos de teste é importante para avaliar a afinidade de cada fármaco por 

cada forma de exposição. O tempo de imersão necessário também é variável de acordo com o 

ativo testado, mas a princípio, não precisa ser superior a três minutos para organofosforados, 

lactonas macrocíclicas, fenilpirazoles e isoxazonilas. Estes resultados abrem caminho para 

testes com novas formas de aplicação com as bases farmacológicas já utilizadas para controle 

de C. hominivorax, além de criar uma forma prática de avaliação de resistência em populações 

de campo de C. hominivorax. 
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