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RESUMO

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS), em 2009, incluiu o ofidismo na lista de Doencas
Tropicais Negligenciadas (DTN), em especial, nos paises tropicais. As serpentes do género
Bothrops sdo as maiores responsaveis pelos acidentes dentre os géneros considerados
peconhentos de importancia médica. A utilizacdo de antivenenos especificos se configura como
o0 principal tratamento dos acidentes ofidicos. Entre janeiro de 2018 e dezembro de 2019,
realizou-se um estudo descritivo, analitico (transversal) e comparativo dos casos de acidentes
por B. erythromelas entre dois grupos de tratamento, a partir dos dados epidemioldgicos e
clinicos. As variaveis secundarias foram extraidas das fichas de Notificacdo Individual dos
Acidentes por Animais Peconhentos, do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagdo
(SINAN). Na pesquisa, foram incluidos todos os casos, confirmados e provaveis, de acidentes
causados pela Bothrops erythromelas, atendidos e notificados pelo CIATox-CG, classificados
como leves e moderados. As varidveis analisadas foram: as relacionadas ao individuo, ao
acidente, ao tratamento, evolucdo do caso e parametros laboratoriais. Para analise de dados,
utilizaram-se a estatistica descritiva, as frequéncias simples absolutas, 0s percentuais para as
varidveis categoricas e a organizacdo dos resultados em tabelas. Para verificar possiveis
associacOes entre as variaveis em estudo, foram utilizados o teste Qui-quadrado e o teste Exato
de Fisher. Dos 270 casos analisados, observou-se o seguinte perfil epidemioldgico: agricultores
do género masculino, em faixa etaria economicamente ativa, com ensino fundamental
incompleto, acometidos em sua maioria nos membros inferiores e na zona rural por
circunstancia acidental. Prevaleceram dor e edema como manifestacBes clinicas locais, e
cefaleia e hemorragicas como manifestagcdes sistémicas. Observou-se que na avaliacdo dos
parametros da coagulacdo os exames admissionais solicitados com maior frequéncia foram o
coagulograma tipo 1 (Tempo de Coagulacdo [TC] e Tempo de Sangramento [TS]), plaquetas e
funcdo renal. O tratamento especifico prevaleceu a indicacdo da Nota Informativa n° 25/2016,
do Ministério da Saude, em detrimento das orientacdes do Manual de Diagnostico e Tratamento
de Acidentes por Animais Pegonhentos, também do Ministério da Satde do ano 2001, com boa
repercussdo nas evolugdes dos casos. Ndo foram constatadas diferencas estatisticas
significantes no “total de ampolas administradas” e “dias de internagdo”. Constatou-se que
ainda ha dificuldade na obtencdo dos dados em decorréncia das falhas e incompletudes do
preenchimento das fichas do Sistema Nacional de Agravos de Notificacdo (SINAN). Além

disso, ndo ha uniformizagdo na solicitagdo dos exames admissionais. Faz-se necessario,



portanto, formar profissionais com conhecimentos em sistema de informagéo, objetivando a
padronizacdo e a melhoria na qualidade dos dados e, consequentemente, da informagdo aos

gestores publicos.

Palavras — chave: Bothrops. Antivenenos. Doengas tropicais.



ABSTRACT

The World Health Organization (WHO), in 2009, included snakebite in the list of Neglected
Tropical Diseases (NTDs), especially in tropical countries. Bothrops snakes are the most
responsible for accidents among the venomous genera of medical importance. The use of
specific antivenoms is configured as the main treatment for snakebites. Between January 2018
and December 2019, a descriptive, analytical (cross-sectional) and comparative study of cases
of accidents by B. erythromelas between two treatment groups was carried out, based on
epidemiological and clinical data. The secondary variables were extracted from the Individual
Notification of Accidents by Venomous Animals forms, from the Notifiable Diseases
Information System (SINAN). The survey included all confirmed and probable cases of
accidents caused by Bothrops erythromelas, treated and reported by the CIATox-CG, classified
as mild and moderate. The secondary variables were extracted from the Individual Notification
of Accidents by Venomous Animals forms, from the Notifiable Diseases Information System
(SINAN). The survey included all confirmed and probable cases of accidents caused by
Bothrops erythromelas, treated and reported by the CIATox-CG, classified as mild and
moderate. The variables analyzed were: those related to the individual, the accident, the
treatment, evolution of the case and laboratory parameters. For data analysis, descriptive
statistics, simple absolute frequencies, percentages for categorical variables and the
organization of results in tables were used. To verify possible associations between the variables
under study, the chi-square test and Fisher's exact test were used. Of the 270 cases analyzed,
the following epidemiological profile was observed: male farmers, in an economically active
age group, with incomplete primary education, mostly affected in the lower limbs and in the
rural area due to accidental circumstances. Pain and edema prevailed as local clinical
manifestations, and headache and hemorrhagic as systemic manifestations. It was observed that
in the evaluation of coagulation parameters, the most frequently requested admission tests were
the type 1 coagulogram (Coagulation Time [CT] and Bleeding Time [TS]), platelets and renal
function. The specific treatment prevailed as indicated in Information Note No. 25/2016, from
the Ministry of Health, to the detriment of the guidelines of the Manual of Diagnosis and
Treatment of Accidents by Venomous Animals, also from the Ministry of Health in 2001, with
good repercussion in the evolutions of the cases. There were no statistically significant
differences in “total ampoules administered” and “inpatient days”. It was found that there is

still difficulty in obtaining data due to failures and incompleteness in filling out the forms of



the National System of Notifiable Diseases (SINAN). In addition, there is no uniformity in the
request for admission exams. It is therefore necessary to train professionals with knowledge in
information systems, aiming at standardization and improvement in the quality of data and,
consequently, of information to public managers.

Keywords: Bothrops. Antivenins. Tropical diseases.
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1 INTRODUCAO

Desde o processo de colonizacdo, o homem tem alterado significativamente 0 meio
ambiente. Essa modificacdo tem se intensificado em decorréncia das demandas do sistema
econémico vivenciado, o qual influencia na continua expansibilidade dos centros urbanos,
através do desmatamento (MORAES et al., 2021).

A fauna brasileira € extremamente vasta, densa e abundante, os quais incluem inimeros
animais de importancia clinica e médica que sdo danosas a satude humana. Assim, destacam-se
0s animais peconhentos que compreendem os envenenamentos causados pelas toxinas que sao
injetadas por meio dos aparelhos inoculadores, principalmente dos escorpides (ferrdo), aranhas
(queliceras) e das serpentes (presas), 0s quais podem ocasionar altera¢des locais e sistémicas e
até mesmo levar o individuo & morte (BOMFIM; SANTANA; GUIMARAES, 2021). O quadro
clinico decorrente da picada das serpentes é denominado de ofidismo ou acidente ofidico.

Em 1901, Vital Brazil realizou o primeiro estudo epidemioldgico de acidente ofidicos,
em que obteve o quantitativo de ébitos por picadas de serpentes peconhentas no Estado de Séo
Paulo, os quais foram 63 dbitos em 1897, 88 em 1899 e 104 em 1900. No inicio do século XX,
a partir do trabalho de Vital Brazil, no Instituto Butantan, inimeros foram os achados sobre as
formas de envenenamentos como por exemplo a descoberta de que para cada género de
serpente, seriam necessarios soros especificos. Sendo assim, 0 mesmo teve que garantir a
obtencgéo de grandes quantidades de serpentes para a pesquisa sobre ofidismos, das quais seriam
extraidos 0 veneno para producédo do soro e estudos. Com isso, houve uma significativa reducao
no quantitativo de dbitos nos acidentes por serpentes peconhentas, especialmente no Estado de
Séo Paulo (BOCHNER; STRUCHINER, 2003; TEIXEIRA; COSTA; ZAHER, 2014).

Vital Brazil foi responsavel por estabelecer formas de publicizacdo de suas pesquisas
entre os proprios profissionais médicos, divulgacdo ampla em jornais e circulacdo de pecas
publicitarias. Ao notar que os acidentes ofidicos cresceriam, em decorréncia da expansao das
areas agricolas em S&o Paulo, o pesquisador necessitou implementar estratégias a fim de que
os resultados de suas pesquisas alcancassem aqueles em situacdo de vulnerabilidade. Assim,
percebe-se que hd um século, esse pesquisador conquistou méritos atraves de seus metodos de
divulgacéo, o qual podemos enxergar e comparar 0 muito que foi realizado mesmo diante de
escassas tecnologias (ARAUJO, 2019).

Um fato grave marcou o ano de 1985, no Distrito Federal. Com a auséncia de soro,

ocorreu a morte de uma crianga de oito anos em Brasilia, filho de um diplomata. Este episodio
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ficou conhecido como “crise do soro”. Assim, devido a esse episodio, determinou-se um fator
politico-emocional que instigou o Ministério da Sadde (MS) a iniciar estratégias em relacdo a
este agravo, aplicando macicamente recursos através do Programa de autossuficiéncia de
imunobiolégicos. Sendo assim, em 1986, foi criado o Programa Nacional de Ofidismo que
posteriormente comecou a ser chamado de Programa Nacional de Controle de Acidentes por
Animais Peconhentos (PNCAAP). No ano posterior, em 1987, houve a obrigatoriedade da
notificacdo e a sua inser¢do no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN),
sendo entdo, essa medida determinante para pesquisas aprofundadas no que concerne a
epidemiologia regional (LIRA-DA-SILVA, 2009; MISE, 2009; MACHADO, 2018).

O falecimento dessa crianga teve muita repercussdo na imprensa € o problema da
auséncia de soro antiofidico foi evidenciado e colocado como o fator crucial para essa morte, 0
que ocasionou uma contradi¢do em relacdo a versdao que era amplamente divulgada de que “a
produgdo de soros estava dentro dos padrdes produtivos” (MACHADO, 2018).

Em 2009, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) incluiu o ofidismo na lista de
Doencas Tropicais Negligenciadas (DTN), em especial, nos paises tropicais, 0s quais
representam um importante problema de satde publica, devido a frequéncia com que ocorrem
consequéncias clinicas, fisicas, psicoldgicas, tempo de internacdo, hospitalizacfes, mortes,
aposentadorias precoces, amputacfes, sequelas decorrentes e além disso interferéncia na
economia. No entanto, em 2013, os acidentes por animais peconhentos foram removidos da
lista de DTNs da OMS, porém em junho de 2017, eles foram incluidos novamente (FEITOSA;
MISE; MOTA, 2020; LEMOS et al, 2009; PINHO; PEREIRA, 2001; SOUZA et al., 2021).

No Brasil, os acidentes por animais peconhentos sdo a segunda causa de notificacao
epidemioldgica nos Centros de Informacdes e Assisténcia Toxicoldgica (CIATox). Deste
modo, estes acidentes devem ser atendidos em unidades especializadas em urgéncias clinicas,
devido a rapidez o qual o acidente exige, ou seja, faz-se necessario medidas de suporte e em
alguns casos realiza-se a neutralizacdo da pegconha inoculada (BRASIL, 2022; MESCHIAL et
al., 2013).

Os animais peconhentos com maior relevancia em relagdo a ocorréncia de acidentes no
Brasil séo os escorpides do género Tityus, as serpentes, principalmente as dos géneros Bothrops,
Crotalus, Lachesis e Micrurus, as aranhas dos géneros Phoneutria, Loxosceles e Latrodectus.
Além disso, ha também as abelhas (Apis mellifera) e lagartas causadoras de acidentes em menor

escala, além de alguns outros artropodes de menor importancia no pais como as lacraias
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(Scolopendra sp.), besouros (Paederus sp.), formigas (Solenopis sp.) e vespas (Synoeca sp.)
(MACHADO, 2018).

Os acidentes por serpentes geralmente ocorrem em regides rurais, principalmente em
locais onde as condicBes de saneamento, moradia e em especial, atendimento médico hospitalar
sdo extremamente insalubres, ou seja, a populagdo mais afetada continua sendo a mesma de
cem anos atras. Diante disso, nota-se que as populagdes enfrentam dificuldades no que tange
ao tratamento rapido e eficaz, pois ha inumeros fatores que interferem nesse tratamento
imediato, dentre eles destacam-se as barreiras geograficas, os servigos de qualidade (ARAUJO,
2019; SALAZAR; CRISTINO; SILVA-NETO, 2021), e auséncia de um sistema de informacao
com dados robustos que permitam uma distribuicao descentralizada dos soros em todo territorio
(SALOMAO; LUNA; MACHADO, 2018).

Os antivenenos no Brasil sdo produzidos no Instituto Butantan (IB), Instituto Vital
Brazil (IVB), Fundagdo Ezequiel Dias (Funed) e Centro de Producdo e Pesquisa de
Imunobiolédgicos (CPPI). As plantas produtoras dos antivenenos estdo em processo de
implantacdo e certificacdo das Boas Praticas de Fabricacdo (BPF) exigidas pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Toda a distribuicdo é baseada nos critérios
clinicos e epidemioldgicos de acordo com a disponibilidade na Central Nacional de
Armazenamento e Distribui¢do de Imunobiolégicos (CENAD) e no cronograma de entrega de
antivenenos ao MS pelos laboratérios produtores (BRASIL, 2016).

Em consequéncia deste processo de certificacdo esta havendo reducdo na producéo dos
antivenenos. A quantidade distribuida ao Ministério da Saude teve uma reducdo de
aproximadamente 50% nos Ultimos dois anos, a qual teve impacto significativo na distribuicao
e abastecimento em todos os servicos do pais (BRASIL, 2016).

Diante deste cenario, foram elaborados pelos profissionais médicos de referéncia em
atendimento a estes casos, dois algoritmos especificos para atendimento das vitimas de
acidentes por serpentes do género Bothrops e por escorpides (BRASIL, 2016).

A utilizagdo de antivenenos especificos se configura como o principal tratamento dos
envenenamentos ofidicos. No entanto, o antiveneno botropico é produzido a partir da
imunizacdo de cavalos com a mistura dos seguintes antigenos: Bothrops jararaca (50%), B.
jararacussu (12,5%), B. alternatus (12,5%), B. moojeni (12,5%) e B. neuwiedi (12,5%). Dessa
forma, a pegonha das serpentes de importancia medica nas regides Norte e Nordeste, B. atrox
e B. erythromelas, respectivamente, ndo estdo incluidos na producéo do antiveneno botrépico
(OLIVEIRA, 2014; SILVINO, 2017).
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No Nordeste do Brasil, a principal causadora de acidentes € a B. erythromelas (jararaca-
da-seca), que mede aproximadamente 54 cm, sendo a menor espécie do género, e apresenta em
sua peconha as atividades caracteristicas do veneno botropico, ndo possuindo, entretanto, as
atividades trombina-simile. A agdo coagulante de alto nivel presente no veneno de B.
erythromelas ocorre devido a presenca de toxinas pré-coagulantes, que ativam os fatores Il e
X, e levam a formacdo de trombina endogena (JORGE et al., 2015; KAMIGUTI; SANO-
MARTINS, 1995; MARUYANA et al., 1992).

Além disso, destaca-se das demais espécies do género por apresentar atividades
proteoliticas e coagulantes mais potentes (QUEIROZ et al., 2008; ZAPPELINI, 1991). Estudo
publicado em 2003 purificou da peconha da B. erythromelas um ativador de protrombina,
denominado de beritractivase, uma metaloproteinase pro-coagulante e ndo hemorragica, que
corresponde a 5% do veneno bruto (SILVA et al., 2003). As vitimas dos acidentes com esta
espécie podem desenvolver coagulacdo intravascular disseminada seguida por
incoagulabilidade sanguinea devido ao consumo dos fatores de coagulacdo (KAMIGUTI;
SANO-MARTINS, 1995; MARUYANA et al., 1992).

Diante do exposto, este trabalho teve como objetivo analisar os dados epidemiologicos,
laboratoriais e clinicos dos acidentes causados pela espécie Bothrops erythromelas, atendidos
e notificados no CIATOx-CG, entre os anos 2018 a 2019, bem como comparar e avaliar o

tratamento soroterapicos a partir das diretrizes estabelecidas pelo MS.

2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Epidemiologia dos acidentes ofidicos

Os dados epidemioldgicos sdo de muita relevancia para determinar qual a espécie de
serpente que provocou o acidente, pois tendo conhecimento de quais sdo as espécies endémicas
da regido onde ocorre o acidente, € possivel descrever e supor qual a espécie responsavel pelo
mesmo (BOTO, 2016).

Nas diferentes regies do mundo ha estatisticas diferenciadas no que tange a
mortalidade dos acidentados. No Brasil, 0os envenenamentos por serpentes tém sido
representados por aproximadamente 29 mil casos por ano e uma média de 125 6bitos no pais.
Além disso, obteve-se uma taxa de incidéncia dos acidentes ofidicos no Brasil por 100 mil

habitantes no ano de 2001 de 10,7, enquanto em 2013 foi de 14,3. Na Asia, principalmente no



22

Paquistdo, Birmania e india, ocorrem em torno de 25.000 a 35.000 6bitos por ano, em que umas
das serpentes mais importantes é ada especie Vipera russelli. (FEITOSA; MELO;
MONTEIRO, 1997; MATOS; IGNOTTI, 2020; SILVA; BERNARDE; ABREU, 2015).

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS), estimou que anualmente ocorra em todo o
mundo 2,7 milhdes de acidentes ofidicos com humanos. O Brasil encontra-se como terceiro
pais, juntamente com o Vietnd, perdendo apenas do Sri Lanka e da india, em quantitativo de
acidentes por serpentes peconhentas no mundo (FERREIRA et al., 2021; MATOS; IGNOTTI,
2020).

Na Europa, os acidentes por serpentes podem chegar a 25.000 casos por ano, as
serpentes envolvidas sdo do género Vipera, e as espécies que ndo sdo consideradas venenosas
sdo: V. aspis, V. ammodytes, V. berus e V. latastei. Na América do Sul e Central a prevaléncia
de acidentes por serpentes é elevada e ocorrem principalmente por serpentes da espécie
Crotalus durissus terrificus, enquanto que no Brasil 0 género responsavel pelo maior nimero
de ocorréncia é o Bothrops (CHIPPAUX, 1998).

De acordo com o Sistema de Informacdo e Agravos e Notificacdo (SINAN), entre 0s
anos de 2010 a 2021 foram notificados 2.211.435 casos de acidentes por animais pegonhentos.
As serpentes corresponderam a 14,1% dos acidentes, e as do género Bothrops foram
responsaveis por 77,9% dos casos de acidentes ofidicos. Na regido Nordeste e na Paraiba foram
notificados respectivamente, 74.155 e 4.238 casos de acidentes ofidicos por serpentes
peconhentas dos géneros Bothrops, Crotalus, Micrurus, Lachesis e ndo peconhenta (BRASIL,
2022).

Em relagdo as regides notificadas verificam-se que a regido Norte apresentou maior
quantitativo de casos notificados com 198.590 casos e, em segundo lugar, a regido Nordeste,
com 74.155 casos. Além disso, 0 ano de 2019 foi 0 ano que apresentou maior numero de casos

(28.412 casos), como dispde a tabela 1.
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TABELA 01 — Notificagdes registradas dos Acidentes Botropicos no periodo de 2010 a 2021

no Brasil, pelo Sistema de Informacao de Agravos de Notificacdo — SINAN

REGIOES

ANOS NORTE NORDESTE SUDESTE SUL CENTRO - OESTE  TOTAL
2010 8590 6962 5546 2469 2819 26.386
2011 8473 6590 6450 2365 2875 26.753
2012 8209 5528 6312 2195 2736 24.980
2013 8878 4925 5924 1997 2390 24.114
2014 8701 4766 5035 2052 2422 22.976
2015 8471 5619 5064 2193 2583 23.930
2016 8198 5626 4664 2148 2630 23.266
2017 8485 5866 5984 2276 2876 25.487
2018 9138 6022 6106 1983 2401 25.650
2019 10226 7317 6010 2027 2832 28.412
2020 9994 7586 5340 1897 2658 27.475
2021 9227 7348 4501 1677 2589 25.432
TOTAL  198.590 74.155 67.026 25.279 31.811 396.861

Fonte: Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN), 2022) /Departamento de Informatica do
Sistema Unico de Satde (DATASUS), 2022.

Os Sistemas de Informacdo em Saude (SIS), permitem a coleta, armazenamento,
processamento, recuperacao e disseminacdo de informagdes, com o intuito de melhorar nas
tomadas de decisOes, promover acgdes preventivas, ofertar atendimento de qualidade, manejo
dos casos de forma eficaz, bem como auxiliar na vigilancia epidemioldgica e as pesquisas em
satde. O PNCAAP foi implementado no inicio de 1988 e com sua inser¢do no SINAN, a partir
do ano de 1993, verificou-se uma organizacdo e sistematizacdo desses dados coletados
(SALOMAO; LUNA; MACHADO, 2018).

A partir de 1998, o uso do SINAN foi regulamentado, tornando obrigatéria o
preenchimento regular da base de dados nacional pelos municipios, estados e Distrito Federal
(BRANDAO; ANDRADE; SANTOS, 2021).

E de suma relevancia que esses sistemas de informagio sejam preenchidos de forma
adequada para que a disseminacdo desses dados epidemioldgicos e politicas publicas sejam
implementadas a fim de sanar as problematicas (SALOMAO; LUNA; MACHADO, 2018).

O “Esperanca de vida corrigida pela incapacidade” (Disability Adjusted Life Years -
DALYSs) € um indicador reconhecido e renomado de ambito internacional o qual é responsavel
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por avaliar a carga de uma doenca. Desta forma, este aponta que 0 envenenamento por serpentes
é elevado e significativo, sendo estimado em dois milhdes de DALYS por ano para a Africa
subsaariana, pois grande parte dos afetados sdo jovens que trabalham na agricultura e criancas
(SCATENA, 2013).

Dentre os fatores socioambientais que possam interferir e se correlacionarem a esses
acidentes, destacam-se, meses quentes e chuvosos (outubro a abril), vegetacdo tipica e
habitacdo em zonas rurais. Ademais, ha predominio de trabalhadores rurais do sexo masculino,
com idade variavel entre 10 a 40 anos, sendo acometido especialmente nas méaos, pernas e pés,
pois sdo areas mais expostas nas atividades do campo e do lar (BONAN, 2010; SCATENA,
2013).

As espécies de serpentes do género Bothrops sdo responsaveis por 90% dos casos
notificados de envenenamentos ofidicos, o que configura sua relevancia médica e estas
encontram-se em cinco géneros que séo: Bothriopsis, Bothrocophias, Bothropoides, Bothrops
e Rhinocerophis (BERNARDE, 2011; CASTRO JUNIOR, 2008; YAMASHITA, 2013). Em
geral, no Brasil, as serpentes do género Bothrops sdo as principais causadoras de acidentes
ofidicos, pois possuem excelente capacidade de adaptacdo aos diferentes ecossistemas, ou seja,
sdo encontrados, desde as florestas tropicais até as pradarias (regido de vegetacao rasteira) e
outros habitats secos, sendo, portanto, uma caracteristica que favorece o aparecimento rotineiro
destas em inimeros locais do pais (MATOS; IGNOTTI, 2020; SOUZA et al., 2021).

2.2 Género Bothrops

As serpentes estdo classificadas no reino Animalia, filo Chordata, classe Reptilia, ordem
Squamata e subordem Ophidia, existindo ampla variedade. Assim, o Brasil apresenta diversos
géneros de serpentes peconhentas, que incluem as familias Viperidae, a qual pertencem os
géneros Crotalus (Cascavel), Bothrops (Jararaca), Lachesis (Surucucu) e a familia Elapidae
com o género Micrurus (Corais Verdadeiras) (BOMFIM; SANTANA; GUIMARAES, 2021;
MATOS; IGNOTI, 2018; YAMASHITA, 2013). Os géneros Bothrops (jararacas) e Micrurus
(corais) sdo encontrados em todo o territério nacional, enquanto que o género Crotalus
(cascavéis), sdo encontradas no Sudeste e Sul e as Lachesis (surucucus), na regido Amazénica
e Mata Atlantica (JORGE, 2015).

As serpentes do género Bothrops s@o as mais prevalentes dentre os géneros considerados

peconhentos de importancia médica. Este género compreende mais de 30 espécies de serpentes
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e tem esta nomenclatura proveniente da lingua grega “Bothros” que significa fosseta ou
cavidade e “ops”, significa olho ou face remetendo a fosseta loreal, localizada entre a narina e
os olhos destas serpentes (JORGE, 2015). No entanto, este género tem sido bastante avaliado e
debatido no que tange a taxonomia a fim de que haja modificagdes baseados em caracteristicas
moleculares, morfologicas e pesquisas filogenéticas (SILVA, 2020).

As serpentes do género Bothrops sdo popularmente conhecidas como jararaca, sendo
caracterizadas por possuirem a cauda sem grandes alteracGes, ou seja, sem guizo, apresentando
apenas escamas subcaudais em pares, aparelho inoculador, dentigéo do tipo solendglifa, (par de
presas “ocas”), presenca de fosseta loreal entre o olho e a narina e cabeca triangular. Além
disso, possui coloracdo diversa, no entanto, geralmente apresenta coloracdo de tonalidade

(1]

castanhos claros até mesmo preto, com manchas ao longo do corpo similar a um “v” invertido
(BOTO, 2016; MOURA; MOURAO, 2012; SENISE, 2014; YAMASHITA, 2013).

O padréo de copula do género Bothrops é outonal, com armazenamento de esperma no
inverno, ovulagéo e fertilizacdo na primavera e por fim, a parturicdo no verao assegurando
condi¢cdes climaticas propicias para a fémea durante a gestacdo. Sendo assim, as altas
temperaturas propiciam maior disponibilidade de alimento, ou seja, as presas ectotérmicas
parem os filhotes apds o nascimento no verdo, no periodo entre janeiro e marco (REIS, 2016).

Além disso, sdo viviparas e possuem predominantemente habitos crepusculares e
noturnos, bem como preferéncia em habitar zonas rurais e periferias, com facilidade de
proliferacdo de roedores. O tamanho aproximado e médio destas é de um metro, podendo
também atingir a 1,5 metros (MOURA; MOURAO, 2012; SENISE, 2014; YAMASHITA,
2013).

As serpentes possuem um mecanismo inoculador especializado e sua pegonha é
utilizada a fim de incapacitar a presa, defender contra predadores e auxiliar na digestdo do
alimento (SILVA; PARDAL, 2018; YAMASHITA, 2013). A peconha é produzida e
armazenada nas glandulas de Duvernoy, o qual sdo 6rgaos duplos presentes na base da cabega
da serpente (SILVA, 2020).

As glandulas da peconha sdo homologas. Ha um ancestral protedmico o qual tem se
diversificado entre diferentes familias de serpentes através de mutacdes genéticas e da selecdo
natural que promove a peconha especifica (ALVES, 2020). Sendo assim, a existéncia da
variabilidade de composi¢do dos venenos de serpentes do género Bothrops é um fendmeno

complexo bastante analisado e pesquisado (SOUSA, 2014).
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Observa-se que a alimentacdo, o clima, o nicho ecoldgico, a sazonalidade, sexo,
distribuicdo geografica, o estagio ontogenético, as caracteristicas filogenéticas da espécie séo
alguns dentre inimeros fatores relevantes e determinantes na adaptacdo e existéncia da
diversidade da peconha das serpentes. Esses componentes da peconha das serpentes
caracterizam o0s danos bioldgicos diferindo em hematotodxicos, citotoxicos ou neurotoxicos
(FELIX- SILVA et al., 2017; ALVES, 2020; OLIVEIRA, 2014; SOUSA, 2014).

Dessa forma, devido a essa variabilidade dos componentes observa-se que a pegonha
dos filhotes das serpentes do género Bothrops, possui acdo coagulante, enquanto que a do adulto
possui maior acdo proteolitica e menor acdo coagulante (NERY et al., 2016; RODRIGUES,
2018).

Inumeras alteracGes patoldgicas surgem no local da picada que se desenvolvem de
forma réapida e em sua grande maioria ocasionam sequelas permanentes induzidos por uma
variedade de componentes do veneno (GUTIERREZ; RUVACADO, 2000).

As peconhas das serpentes contém mistura complexas de proteina, biologicamente
ativas, diferentes peptideos, o qual possuem uma enorme variedade de atividades biologicas,
com acdes hematologicas, fisioldgicas, neurotransmissoras que irdo interagir com o0s
componentes do sistema hemostatico humano (LIRA, 2016; SOUSA, 2013).

A peconha do género Bothrops possui a¢do proteolitica relacionada a atividade pro-
inflamatoria, hemorragica devida a acdo de hemorraginas que geram lesées na membrana basal
dos capilares, ocasionando sangramento sisttmico e coagulante decorrente da acdo dos
ativadores de fator X e Il (protrombina) da cascata da coagulacdo, o qual serdo evidenciadas
através das manifestac@es locais e sistémicas (SILVA; PARDAL, 2018; YAMASHITA, 2013).
Em decorréncia do consumo dos fatores de coagulacéo I, X, V, VIII, que sdo imprescindiveis
para a hemostasia, estes podem ocasionar um quadro de coagulacao intravascular disseminada
(SILVA, 2020).

Os efeitos bioldgicos sdo provenientes das proteinas e peptideos que se encontram entre
90% a 95% do peso seco da pegconha (SOUSA, 2014). Em sua maioria, sdo encontradas enzimas
metaloproteases, serinoproteases, fosfolipases A2 (PLA2) e L-aminoacido oxidase (LAAO),
peptideos potencializadores de bradicinina (BPPs), desintegrinas e lectinas. Os componentes
ndo proteicos consistem especialmente em carboidratos, nucleotideos, aminas biogénicas,
lipideos, metais e aminoacidos livres (NAUMANN, 2018).

A peconha de B. erythromelas induz uma resposta Imunomoduladora in vitro, atraves

da produgdo de interferon y (IFN-y), IL-6 (interleucina 6) e Oxido Nitrico (NO), o que afirma
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0 seu potencial pré-inflamatério. Além disso, destaca-se das demais do género, devido
apresentar alta atividade coagulante, como também da especificidade em ndo apresentar acao
trombina-simile, o que ocasiona distarbios hemostaticos graves (SILVA, 2020). O estudo de
miotoxicidade de Nery et al. (2016) por sua vez, confirmaram a auséncia de micotoxinas

relacionada ao género Bothrops erythromelas.

2.2.1 Bothrops erythromelas

O nome cientifico erythromelas deriva do grego antigo, £pvOpog (érythros), que
significa "vermelho", e pélag (mélas), que significa "preto” o qual se refere a coloragdo da
serpente sendo composta por uma cabeca que varia entre o castanho e o castanho-avermelhado
e 0 dorso castanho-avermelhado com marcas triangulares escuras. Possui a nomenclatura de
jararaca-da-seca, jararaca rosada ou jararaca avermelhada (BOTO, 2016).

A serpente B. erythromelas é um crotalineo terrestre de pequeno porte, de corpo
delgado, sendo, portanto, a menor espécie do género, possuindo aproximadamente 54
centimetros, e pertencente ao grupo neuwiedi. Enfoques filogenéticos baseados em caracteres
morfoldgicos, bioquimicos e moleculares permitiu definir seis grupos distintos: alternatus,
jararaca, neuwiedi, atrox, taeniatus e jararacugu. Desta forma, a espécie B. erythromelas esta
alocada no grupo neuwiedi (DAL VECHIO et al., 2018).

Assim como outras serpentes do mesmo género, esta possui um temperamento irritavel
e nervoso (BOTO, 2016; LOBO, 2019). As fémeas sdo por sua vez viviparas, € possuem um
periodo de gestacdo entre 123 dias, que podem produzir ninhadas de 3 a 35 filhotes nascidos
com cerca de 30 centimetros (JORGE, 2015; SILVA, 2020).

Ademais, € a Unica especie endémica da Caatinga, sendo registrada em todas as
localidades que compGem este ecossistema, em que a grande parte dos registros sdo para areas
de baixa altitude, inferiores a 600 metros, na Caatinga semiarida. Esta serpente € uma espécie
conspicua, encontrada na caatinga arbdrea, arbustiva e herbacea (REIS, 2016).

No entanto, a mesma é responsavel por muitos acidentes ofidicos no Nordeste do Brasil.
Estas podem ser encontradas em habitats molhados e secos no bioma da Caatinga em areas de
contato como a Mata Atlantica nordestina, nos estados do Rio Grande do Norte, Paraiba,
Pernambuco e Bahia, em decorréncia do desmatamento dessas areas, assim como nos estados
do Piaui, Maranhdo, Ceara, Alagoas, Sergipe e Norte de Minas Gerais (JORGE, 2015; REIS,
2016).
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A peconha da B. erythromelas possui importante atividades fisiopatoldgicas através de
quatro componentes isolados e caracterizados, a saber: as fosfolipases A, acida (efeito
antiplaquetario e inflamatorio), uma metaloproteinase (snake venom metalloproteases
[SVMPs]) chamada de berythractivase (atividade coagulante), o peptideo potenciador de
bradicinina (BPP) que age inibindo a enzima conversora de angiotensina | (ECA), e o fator de
crescimento endotelial vascular de veneno de serpente (sVWEGF) mediando o efeito hipotensor
(JORGE, 2015; SILVA, 2020). A SVMPs pode inibir a agregacdo plagquetaria e desencadear a
liberacdo de citocinas. Esses dois efeitos, associados a digestdo proteolitica da membrana basal,
sdo considerados os responsaveis pela hemorragia induzida pelas metaloproteinas (QUEIROZ
et al., 2008).

A Berythractivase corresponde a 5% da pegonha bruta, que ativa a protrombina, nao
dependente de Ca? ou de fosfolipideos para a sua atividade. Esta, por sua vez, possui uma baixa
atividade fibrinogenolitica e ndo possui agdo hemorrégica local. Além disso, a pegonha induz
alteracdes hemostaticas ocasionando hipercoagulabilidade sanguinea e posteriormente causa
incoagulabilidade sanguinea (JORGE, 2015; SILVA et al., 2003; SILVA, 2020).

Em adicdo, as metaloproteinases sdo responsaveis em degradar os componentes da
matriz extracelular e alterar a regeneracdo do musculo esquelético afetado bem como induzem
hemorragia, mionecrose, danos na pele e inflamacdo por meio da ativacdo das
metaloproteinases de matriz endégena (MMPs) (GUTIERREZ; RUCAVADO, 2000).

As manifestaces clinicas estdo relacionadas a dois fatores principais: toxicidade
intrinseca e a quantidade de veneno injetada durante a picada (SOUSA, 2014). A dor se
apresenta de forma intensa e imediata, sendo um dos principais sintomas que ocorrem nos
acidentados devido as alteragbes na transducdo nos nociceptores moduladas por meio de
mediadores inflamatdrios, em que ocorre a hiperalgesia induzida e mediada por leucotrienos,
prostaglandinas, fatores de agregacdo plaquetaria e metaloproteases (NUNES, 2019).

As bolhas podem surgir em decorréncia da acdo da peconha sobre a matriz extracelular
e componentes de adesdo celular ocasionando a desagregacdo da juncdo derme-epiderme
(NUNES, 2019; RUCAVADO; NUNEZ; GUTIERREZ, 1998).
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2.2.2 Manifestacdes clinicas

Alguns dos acidentes ofidicos por serpentes peconhentas ndo apresentam qualquer sinal
clinico, devido ao fato das toxinas ndo terem sido inoculadas em decorréncia de um
acontecimento conhecido como “dry bites”, ou seja, mordeduras secas. Caso a pegonha seja
inoculada, as toxinas sdo, normalmente, absorvidas em minutos ocasionando manifestacdes
locais e sistémicas (BRASIL, 2001; BOTO, 2016).

Nas primeiras horas apds a picada, evidenciam-se as manifestagdes locais com a
presenca de edema, dor e equimose na regido da picada, que ao decorrer do tempo, se estende
no membro atingido, em decorréncia da acdo proteolitica, ou seja, sdo provenientes das
proteases, hialuronidases e fosfolipases, sendo liberados atraveés de mediadores da resposta
inflamatoria, bem como da acdo das hemorraginas e da acdo pr6-coagulante do veneno
(BRASIL, 2001; BRASIL, 2009; SILVA et al., 2003).

O edema pode aparecer de forma rapida apos a picada e durar por muito tempo, além
disso pode ocasionar consequéncias graves, a exemplo da compressao tissular que se apresenta
em uma sindrome compartimental, comprimindo o feixe vasculo-nervoso do membro afetado
e produzindo isquemia das extremidades. Essa isquemia, por sua vez, associada a acdo
proteolitica da peconha pode favorecer o aparecimento de necroses (CASTRO JUNIOR, 2008).

Caso ndo haja atendimento rapido e eficaz o paciente pode evoluir apresentando
manifestacdes sistémicas. Além disso, podem surgir bolhas com contelido seroso ou sero
hemorragico, dando origem a necrose cutanea. As principais complicacGes locais sdo
decorrentes da necrose e da infec¢do secundaria que podem ocasionar a amputacdo bem como
déficit funcional do membro (BRASIL, 2001; BRASIL, 2009).

As manifestacdes sisttmicas sdo sangramentos em pele e mucosas sendo comuns
(gengivorragia, equimoses a distancia do local da picada), hematiria, hematémese e hemorragia
em outras cavidades podendo determinar risco ao paciente. Além disso, pode ocorrer hipotensédo
devido sequestro de liquido no membro picado ou hipovolemia consequente a sangramentos,
que podem contribuir para a instalacdo de insuficiéncia renal aguda, e mais raramente choque.
Ademais, em gestantes, ha risco de hemorragia uterina (BRASIL 2001; BRASIL, 2009).

Uma das principais causas de mortalidade no Brasil provenientes das complicagdes nos
acidentes botrdpicos é a insuficiéncia renal aguda. No entanto, ela ndo é comum nos
atendimentos realizado nas primeiras 6 horas. Sendo assim, a mesma é um processo que ocorre

devido a administracdo soroterapica tardia ou que ainda ocorre atraves da hemolise
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intravascular e deposicdo de fibrina nos capilares glomerulares (LUCIANO; SILVA;
AZEVEDO-MARQUES, 2009; NUNES, 2019).

O exame primariamente utilizado é o Tempo de Coagulacdo (TC), o qual é de facil
execucao, pois sua determinacdo auxilia o diagnostico e acompanhamento dos casos. Além
disso, realiza-se exames complementares como hemograma, que geralmente revela a
leucocitose com neutrofilia e desvio a esquerda, hemossedimentacdo elevada nas primeiras
horas do acidente e plaquetopenia de intensidade variavel. Ademais, solicita-se sumario de
urina, para detectar proteindria, hematuria e leucocitiria. Dependendo da evolugdo clinica do
paciente, poderao ser solicitados demais exames. E de suma importancia analisar os valores do
ionograma, ureia e creatina, com intuito de detectar a insuficiéncia renal aguda (BRASIL,
2001).

2.3 Fisiologia da Coagulacédo

A hemostasia é um processo fisioldgico complexo que resulta no fim da hemorragia no
local de lesdo em um vaso. A normalidade da hemostasia é proveniente do resultado de
processos 0s quais sao regulados para executar duas fungfes imprescindiveis que sao: manter
o sangue em um estado fluido e livre de codgulos nos vasos normais e preparados para induzir
0 tampdo hemostatico de maneira rapida localizado em um local que porventura possua uma
lesdo vascular (PRADO et al., 2014).

Dessa forma, para que haja uma perfeita hemostasia, faz-se necessario o funcionamento
de trés fatores correlacionados que sdo: a integridade dos vasos, existéncia de quantidade
significativas de plaquetas, funcionamento normal e 0 mecanismo da coagulacdo sanguinea
(CARLOS; FREITAS, 2007).

Em 1964 foi proposto um modelo classico da cascata de coagulacdo por Macfarlane e
Davie & Ratnoff, no qual h4 uma sequéncia de ativacao dos fatores que sdo enumerados de | a
X111 de acordo com a ordem da descoberta, porém ndo possui correlagdo com a sequéncia das
reacdes. A mesma € dividida em duas vias que sdo as extrinsecas e as intrinsecas (SILVA,
MELO, 2016).

A primeira via classica de ativacdo da cascata de coagulacdo € iniciada através da
exposicao do fator tecidual (FT), o qual € um elemento ausente na corrente sanguinea, sendo
uma mistura complexa de lipoproteinas e fosfolipidios, uma proteina transmembrana que

interage tanto na forma inativa, quanto com a forma ativa do fator VII, configurando-se como
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um componente extrinseco, mediante uma ativacdo vascular celular ou uma lesdo. Na via
intrinseca, por sua vez, todos os elementos estdo presentes no espago intravascular, que se inicia
a partir da ativacdo do sistema de contato. Apesar dessas distin¢cBes, ambas as vias
compartilham uma via final em comum (SILVA; MELO, 2016).

O complexo FT, fator Vlla desencadeia a coagulacdo sanguinea através da conversao
do fator X para sua forma ativa Xa. Esse fator Xa permanece vinculado ao FT livre no sangue
ou associado as células, podendo se ligar as superficies préximas das plaquetas ativadas, que
irdo formar o tampdo plaquetario previamente instalado no local lesionado. A ativagdo das
plaquetas ird promover a exposicdo dos fosfolipidios carregados negativamente, que tem alta
potencialidade em ligar aos fatores de coagulacdo e agregar os complexos, que sdo
imprescindiveis para uma ativacdo da coagulacdo sanguinea eficiente (CARLOS; FREITAS,
2007; SILVA; MELO, 2016).

A via intrinseca é a via mais complexa. O processo dessa via tem a participagdo de
fatores do sistema de contato que é através da sua ativacao que ocorre a interacao do fator XII
ou da pre-calicreina, a uma superficie negativamente carregada e sao geradas as formas ativadas
que séo o fator Xlla ou calicreina (SILVA; MELO, 2016).

A via comum se inicia com ativacdo do fator X, pela combinacdo de varias substancias
que sdo: o fator 11, célcio, fator VII e fosfolipidios teciduais na via extrinseca e, da mesma
forma, os fosfolipidios plaquetarios ou fator 3 plaquetario (FP3), fator 1X e o fator VII na via
intrinseca. Assim, a partir da formag&o do fator Xa, ambas as vias, a extrinseca e a intrinseca,
compartilham uma via comum da coagulacdo o qual formard uma rede de fibrina. A
protrombina seré transformada em trombina através do complexo protrombinase composto pelo
fator Xa e seu cofator, o fator Va, ligados aos fosfolipideos da superficie de plaguetas e na
presenca de calcio (CARLOS; FREITAS, 2007; SILVA; MELO, 2016).

Entretanto, embora o conceito da "cascata” da coagulacdo seja um modelo bem aceito
em que conseguiu-se compreender o funcionamento da coagulagdo, houveram estudos clinicos
e pesquisas experimentais o qual confirmaram que essa definicdo ndo representava de forma

completa os eventos da hemostasia in vivo (FERREIRA et al., 2010).
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2.3.1 Modelo De Coagulacéo Baseado em Superficies Celulares

Em decorréncia das deficiéncias apresentadas na hipdtese tradicional da “cascata”, esta
foi substituida pelo modelo de coagulacdo baseado em superficies celulares que se realizam em
quatro fases que sdo: iniciacdo, amplificacdo, propagacéo e finalizacdo. Esse novo modelo
preconiza que as substancias pro-coagulantes localizam-se no sitio da leséo para a formacao do
trombo local. Além disso, permite uma melhor compreensao e analise das situacfes clinicas
observados em alguns distdrbios da coagulacdo pois, demonstra a funcdo das superficies
celulares especificas nos processos hemostaticos (FERREIRA et al., 2010; SILVA; MELO,
2016).

FIGURA 1 - Representacdo do modelo de coagulacdo baseado em superficies
celulares compreendendo as fases de iniciagdo, amplificacdo e propagacéo

Modelo da coagulagdo baseado em superficies celulares
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FONTE: Ferreira et al. (2010).

2.3.2 Fase de Iniciacéo

O principio da coagulacdo, ou seja, a fase de iniciacdo se da em resposta ao dano
vascular que ocasiona exposicao do subendotélio ao sangue. Assim, as plaquetas irdo se aderir
ao local danificado através de inumeras interagfes. O FT, presente no subendotélio, é exposto
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se ligando ao fator VII circulante no plasma e atuando como receptor e cofator para o fator VII.
Uma vez complexados, o fator VII é rapidamente convertido ao fator VII ativado (FVIla) e o
complexo FT/FVIla resultante ativa os fatores 1X e X. Os fatores 1Xa e Xa possuem funcoes
diferenciadas na iniciacdo da coagulacdo. O fator Xa se liga ao fator Va e converte pequenas
quantidades de protrombina em trombina. A quantidade de trombina inicialmente gerada é
insuficiente para da origem ao coagulo, no entanto, é suficiente para retroalimentar a
coagulacdo através da ativacao dos fatores V, VIII, Xl e dos receptores da superficie plaquetaria
(FERREIRA et al., 2010; SILVA; MELO, 2016).

2.3.3 Fase de Amplificacdo

A etapa de amplificacdo inicia-se por meio de efeito das pequenas quantidades de
trombina gerada na etapa de iniciagdo sobre os receptores plaquetarios e os fatores de
coagulacdo. Nessa fase a trombina age principalmente através da ativacdo do fator VIII e do
fator V plaquetario ou fator V plasmatico ligado a plaquetas. A acdo da trombina sobre o fator
VI1II ativa-o e promove sua segregacdo do fator de von Willebrand (FvW). Dessa forma, essa
etapa resulta na geracdo de plaquetas ativadas que possuem os cofatores Va e Vllla ligados em
sua superficie (FERREIRA et al., 2010; SILVA; MELO, 2016).

2.3.4 Fase de Propagacao

A fase de propagacédo caracteriza-se pelo recrutamento de um grande quantitativo de
plaquetas para o sitio da lesdo e pela producdo dos complexos tenase e protrombinase na
superficie das plaquetas ativadas. O fator 1Xa ativado durante a fase de iniciacéo se liga ao fator
VIlla na superficie das plaquetas formando o complexo tenase, o qual é capaz de ativar maior
guantidade de fator Xa (HOFFMAN, 2003). O fator Xa rapidamente se associa ao Fator Va
ligado & plaqueta durante a fase de amplificacdo, resultando na formagdo do complexo
protrombinase, no qual converte em significativas quantidades de protrombina em trombina.
Esta, por sua vez, é responsavel pela clivagem do fibrinogénio em mondmeros de fibrina, que
torna estavel o tampao plaquetario inicial (FERREIRA et al., 2010; SILVA; MELO, 2016).
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2.3.5 Fase de Finalizacéo e Fibrinolise

Apds a formacao do coagulo de fibrina sobre o local lesionado, este processo deve se
deter apenas na area da lesdo a fim de que ndo haja oclusdo tromboética do vaso. Uma vez
formado o coagulo de fibrina sobre a area lesada, o processo de coagulagéo se limita ao sitio da
lesdo para evitar a oclusdo trombdtica do vaso. Para controlar a disseminacdo da ativacdo da
coagulacdo, intervém quatro anticoagulantes naturais, o inibidor da via do fator tecidual (TFPI),
a Proteina C (PC), a Proteina S (PS), e a Antitrombina (AT). O TFPI é uma proteina secretada
pelo endotélio que forma um complexo quaternario FT/FVIla/FXa/TFPI inativando os fatores
ativados e, portanto, interferindo na coagulacdo (FERREIRA et al., 2010; SILVA; MELO,
2016).

A hemostasia terciaria é a fase caracterizada pelo processo de fibrinélise o qual é
responsavel por dissolver pequenos codgulos improprios e codgulos em locais equivocados
apos a lesdo ser reparada. Quando ocorre a formacdo de um coagulo, o plasminogénio que é
uma enzima plasmatica inativa se agrega ao coagulo. Entre essas substancias incluem-se a
trombina, o fator XII ativado e o ativador de plasminogénio do tecido (t-PA), que € sintetizado
pelas ceélulas endoteliais da maioria dos tecidos e liberado no sangue. Ao ser formada, a
plasmina dissolve o coagulo, degradando os filamentos de fibrina e inativando substancias
como o fibrinogénio, a protrombina e os fatores V e XIl (FERREIRA et al., 2010; SILVA;
MELO, 2016).

2.4 Diagnostico laboratorial dos acidentes ofidicos

O diagndstico do acidente ofidico baseia-se na analise da lesdo e manifestacGes clinicas
apresentadas pelo paciente. O profissional capacitado deve estar atento aos relatos do paciente
realizando sua anamnese. Ademais, recomenda-se que haja a identificacdo da espécie da
serpente por um profissional habilitado, caso a vitima leve o espécime para o servigo de salde
(SILVA, 2020).

Para o género Bothrops, serpentes conhecidas como jararacas, 0 veneno tem agéo pro-
teolitica (necrosante), coagulante e hemorragicas, que provocam mudancas sistémicas, além
dos sinais significativos no local da picada (CHIACCHIO et al., 2011). Um dos componentes
do veneno da espécie B. erythromelas a beritractivase, uma metaloproteinase, que atua como

uma proteina pro-coagulante sistémica (PEREIRA et al., 2006). As alteracdes hemostaticas sao
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causadas pela acdo coagulante, causando alteragdes na quantidade e na funcdo das plaquetas.
Podendo ainda, causar desordens nos fatores da cascata da coagulacdo, formando codgulos e/ou
quadros de hemorragias, podendo levar a Coagulacéo Intravascular Disseminada (CIVD). As
serpentes do género Bothrops, possuem também, dentro do grupo das metaloproteinas, as he-
morraginas. As hemorraginas produzem graves lesdes no endotélio vascular renal e dos vasos
sanguineos, especialmente os capilares. Desse modo, em decorréncia da grande quantidade de
componentes nos venenos botropicos que alteram a hemostasia sdo necessarios a solicitacéo

de exames laboratoriais como:

v" Tempo de sangramento (TS) - O TS se refere ao tempo de duragdo do
sangramento, através da avaliacdo da func¢do hemostatica das plaquetas e vasos.

v" Tempo de Coagulagio (TC) — Este pardmetro avalia a coagula¢do global da
coagulacdo e do fibrinogénio. Nos acidentes por serpentes do
género Bothrops orienta o tratamento soroterapico. O mesmo, ainda ¢ utilizado
como parametro para administragao de soroterapia adicional em casos em que o
resultado seja incoagulavel.

v" Tempo e Atividade de Protrombina (TAP e TP) — Estes testes avaliam o tempo
de ocorréncia da coagulagdo apds a adicao de tromboplastina tecidual (Fator III)
e de calcio ao plasma pobre em plaquetas (PPP) citratado. O TP avalia a via
extrinseca e a via comum da coagulagao (V, VII, X, Ila e o fibrinogénio) e os
fatores de coagulacdo dependentes de Vitamina K (11, VII, IV e X).

v" Tempo de Tromboplastina Parcial Ativado (TTPA) — Teste que avalia os
fatores da via intrinseca ¢ comum da cascata da coagulacdo (deficiéncia dos
fatores V, VIII, IX, X, XI E Ila, fibrinogénio, pré-calicreina e cianogénio de alto
peso molecular); os fatores de coagulacdo dependentes de vitamina K e as
deficiéncias isoladas dos fatores VIII, IX, XI e XII. Sao indicativos da ocorréncia
de coagulopatias e do risco de sangramento, e juntamente com o TC sdo os
exames auxiliares mais utilizados para avaliar os disturbios na coagulacao
causados pelo envenenamento ofidico.

v' TT - Teste que avalia a Gltima etapa da cascata da coagulagido, que consiste na

conversa do fibrinogénio e polimerizagao da fibrina.
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v Razio Normalizada Internacional (INR): O valor do INR, determinado pela
WHO, para pessoas saudaveis estd entre 1,0 e 1,08 e corresponde a 100% de
atividade de protrombina (WHO, 1999).

v" Exame sumario de urina: Detecgdo de proteintria, hematuria e leucocittria.

v Outros exames laboratoriais: Poderdo ser solicitados, dependendo da evolu-
¢ao clinica do paciente, com especial atengao aos eletrolitos, ureia e creatinina,
visando a possibilidade de detec¢do da insuficiéncia renal aguda.

v' Métodos de imunodiagnostico: Podem ser detectados no sangue ou outros li-
quidos corporais antigenos do veneno botropico por meio da técnica de ELISA
(Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay).

(BOTO, 2016; BRASIL, 2001; BRASIL, 2010; RODRIGUES et al., 2018; SENISE, 2014).

Os principais exames solicitados s&o o coagulograma e o sumario de urina (BOTO,
2016; RODRIGUES, 2018).

O hemograma € imprescindivel como exame de auxilio diagndstico e de controle para
patologias hematologicas e sistémicas, sendo constituinte da classica rotina laboratorial
(SILVA, 2020). Neste exame, podem ser detectadas no momento inicial, anemia discreta,
leucocitose com neutrofilia e desvio a esquerda bem como trombocitopenia (TRES etal., 2014).

O TTPa avalia a integridade do fator VII, que associado com o TP e TC sdo 0s
parametros laboratoriais indicativos de possiveis coagulopatias e do risco de sangramento, ou
seja, sdo considerados testes de triagem da coagulacdo. Estes, por sua vez, sdo exames
auxiliares mais utilizados com o intuito de avaliar os distarbios na coagulacdo causados pelo
acidente botropico, especialmente no que diz respeito a espécie B. erythromelas (BRASIL,
2010; SENISE, 2014).

Com relagcdo ao Tempo de protrombina (TP), sabe-se que seu prolongamento pode
indicar deficiéncia ou inibi¢cdo de um ou mais dos seguintes fatores de coagulagéo: VII, X, V,
Il e fibrinogénio. Estes resultados sdo em segundos e estdo relacionados a acdo ativadora de
fatores de coagulacdo sanguinea. Além disso, o TP pode ainda ser expresso em atividade de
protrombina (AP), e como INR. (SILVA, 2020).

O INR é um método de calibracdo, calculado através do aumento da propor¢édo do tempo
de protrombina (TP), tempo de protrombina do paciente, dividido por um tempo de protrombina

normal, ou seja, um valor de referéncia), com o intuito de reduzir a variacao entre laboratorios
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distintos. utilizando também um coeficiente conhecido como indice de Sensibilidade
Internacional (1SI) (ARAUJO; DOMINGUES; BELLEN, 2014; AVILA et al., 2011).

Deve-se realizar o TC sempre que houver suspeita de acidente botropico, pois na sua
grande maioria pode apresentar incoagulavel ou prolongado mesmo diante da auséncia de
manifestacdes locais ou sistémicas evidentes. Além disso pode haver alargamento de TP, TTPA
e TT, consumo de fibrinogénio, protrombina e fatores V, VIII e X plasmaticos, aumento de
produtos da degradacéo da fibrina e fibrinogénio (PDF) e D-dimeros e reducdo dos niveis
plasmaéticos de alfa2- antiplasmina e plasminogénio, em decorréncia da fibrindlise.

Caso haja suspeita de comprometimento renal, deve-se realizar as provas de funcéo
renal, como ureia e creatinina, e eletrolitos além do exame de Urina | ou Exame Qualitativo de
Urina (EQU) para deteccdo de proteindria, hemataria, e mais raramente hemoglobinuria (TRES
etal., 2014).

QUADRO 1 - Alteracges laboratoriais que podem ser identificadas nos casos de acidentes

Botropicos.
EXAME LABORATORIAL ACIDENTE BOTROPICO

Hemograma Leucdcitos normais ou leucocitose, com neutrofilia. Pode ocorrer
trombocitopenia

Bioquimica Pode ocorrer aumento da ureia e creatinina, aumento da
creatinoquinase (CK) por efeito miotoxico local dos venenos de
algumas espécies, aumento da LDH (desidrogenase lactica) e da
bilirrubina devido a hemdlise intravascular.

Coagulacdo Normal ou aumento do TP, TTPA, TC alterado, diminuicdo do
fibrinogénio, aumento dos produtos de degradacdo de fibrina e d-
dimero.

Urina tipo | Hematdria.

FONTE: Adaptado de BOTO, 2016.

2.5 Tratamento

O tratamento mais adequado é a realizacdo da soroterapia 0 mais rapido possivel. O
tempo entre a picada e a busca por atendimento médico e hospitalar é extremamente relevante
para o prognostico do acidente ofidico. No entanto, a ineficdcia dos antivenenos na

neutralizacdo das manifestacdes locais ainda € limitada, o que impulsiona o surgimento de
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pesquisas e investigacdes sobre possiveis drogas associadas a soroterapia (LIRA, 2016; MISE;
LIRA-DA-SILVA; CARVALHO, 2007; RIBEIRO; JORGE, 1997; SILVA et al., 2017).

Para os casos de acidentes por B. erytromelas, o0 MS preconiza que o tratamento
especifico deve ser realizado com a utilizagdo do soro antibotrépico de forma endovenosa,
também conhecido como SAB e na auséncia deste ou davida na serpente envolvida no caso,
podem ser utilizados as associagdes antibotropico-crotalica (SABC) ou antibotropico-laquética
(SABL). Além disso, o fluxograma aponta a quantidade de ampolas que deverdo ser
administradas, sendo estas de acordo com a gravidade do envenenamento. Assim, a
identificacdo correta da serpente auxilia e proporciona um manejo mais especifico, rapido e
apropriado no atendimento dos casos de envenenamento (SILVA; PARDAL, 2018; SOUZA et
al, 2021). Os antivenenos sdo elaborados através da hiperimunizacdo de animais, obtidas de
plasma especialmente de cavalos e ovelhas. O mesmo é heter6logo e hiperimune, sendo
apresentado em ampolas contendo 10 mL de solu¢do injetavel da fracdo F(ab’)2 de
imunoglobulinas especificas purificadas (FUNED, 2020; JORGE, 2015).

O soro antibotropico produzido no Brasil é constituido pelos antigenos provenientes das
peconhas das seguintes espécies: B. jararaca (50%), B. jararacussu (12,5%), B. alternatus
(12,5%), B. newvidi (12,5%) e B. moojeni (12,5%) (RODRIGUES, 2018).

Com relagéo as doses de soro utilizadas para adultos e criangas séo iguais, devendo ser
administradas, em dose Unica e de acordo com a gravidade inicial do caso. Deve-se realizar a
solicitacdo de novos exames laboratoriais para avaliar a necessidade de soroterapia adicional
apos 24 horas da administragdo do soro antiofidico (RODRIGUES, 2018).

A administragdo intravenosa do concentrado de anticorpos tem como finalidade
promover a formacgédo de complexos neutralizantes da pe¢conha o qual estdo presentes no plasma
do paciente, resultando assim na prevencao de sequelas (SOUZA; MICHELIN, 2021).

A administracdo do soro de forma imediata neutraliza os efeitos toxicos sistémicos
melhorando a taxa de recuperacdo da coagulopatia em indmeros estudos de pacientes
envenenados por Bothrops em paises asiaticos e sul-americanos. Alguns pacientes podem
apresentar reacdes adversas que variam em 37 a 87% dos casos, incluindo reacdes anafilaticas
leves como vOmitos, nauseas, urticaria e até podem apresentar efeitos mais graves como
angioedema, hipotensdo e broncoespasmo que infelizmente ndo podem ser previstos através da
realizacdo de testes de sensibilidade (JORGE, 2015).
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Ademais, aléem da administracdo do soro, podera haver demais intervencdes adicionais
como administracdo de soro antitetanico, abordagem da dor, equilibrio de eletrdlitos, hidratacao
e antibidticos em casos de desenvolvimento de infeccédo local (JORGE, 2015).

No Manual de Diagnostico e Tratamento de Acidentes por Animais encontra-se as
diretrizes relativas aos acidentes por animais peconhentos, em especial, aos acidentes
botropicos que eram utilizadas em anos anteriores (BRASIL, 2001). No entanto, em 2016,
novas diretrizes foram publicadas com o objetivo de instituir uma quantidade fixa de ampolas
de soro para o tratamento por necessidade de adequacdo dos fabricantes de soro antivenenos
(SAV) as BPF, exigidas pela ANVISA FIGURA 2 — proxima pagina).

O aporte de insumos para o tratamento de acidentes por serpentes, bem como o
treinamento da equipe assistencial, deve ser orientado de acordo com a frequéncia e riscos por
areas geograficas (MATOS; IGNOTTI, 2020).



FIGURA 2 - Algoritmo de orientacdo no manejo clinico dos acidentes botrépicos, de
acordo com a Nota Informativa n°25, do Ministério da Saude, 2016.
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QUADRO 02 - Classificagdo quanto a gravidade e a respectiva soroterapia para o acidente por
Bothrops antes e ap0s as alteracGes das diretrizes do Ministério da Saude.

CLASSIFICACAO DO LEVE MODERADO GRAVE
CASO
Locais: dor, edema, Locais: dor, edema Locais: dor, edema,
equimose ausentes ou equimose evidentes. equimose intensas.
discretas.
MANIFESTACOES Sistémicas: hemorragia Sistémicas:
CLINICAS Sistémicas: hemorragia grave, choque, anuria hemorragia grave,
grave, choque, andria ausentes choque e andria
presentes
TEMPO DE Normal ou alterado Normal ou alterado Normal ou alterado
COAGULACAO (TC)*
SOROTERAPIA 2-4 4-8 12
(SAB/SAC/SABL)?
SOROTERAPIA 3 6 12
(SAB/SAC/SABL)P
VIA DE Intravenosa
ADMINISTRACAO

* TC normal: até 10 min; TC prolongado: de 10 a 30 min; TC incoagulavel: > 30 min. ** Manifestacfes locais
intensas podem ser o Unico critério para classificacdo de gravidade.

Nota: O membro acometido é dividido em 5 segmentos: 1- pé/mdo; 2- 12 distal da perna/antebraco; 3- 12
proximal

da perna/antebraco; 4- 12 distal da coxa/brago; 5 - 122 proximal da coxa/brago.

a Soroterapia recomendada pelo Ministério da Salde no periodo de 2001 a 2016;

b Soroterapia recomendada pelo Ministério da Saude a partir de agosto de 2016;

¢ SAB= Soro Antibotrépico; SABC=Soro Antibotrépico-crotalico; SABL=Soro Antibotrdpico-laquético.

FONTE: Adaptado de BRASIL, 2001 e BRASIL 2016.

Dessa forma, essa nova medida prevé a reducao de aproximadamente 21% no uso anual
de ampolas indicadas para o tratamento de acidentados por bothrops bem como na reducéo de
aproximadamente 33% do uso anual das ampolas de SAEsc sem prejudicar o acidente que
necessita de tratamento soroterapico (BRASIL, 2016). O quadro 01 indica a quantidade de

ampolas que eram utilizadas antes e apds as altera¢des da nota informativa n° 25 de 2016.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Analisar os dados epidemiologicos, laboratoriais e clinicos dos acidentes por Bothrops

erythromelas, atendidos e notificados no CIATOx-CG, entre os anos de 2018 e 2019.

3.2 Objetivos Especificos

e Descrever o perfil epidemioldgicos dos acidentes por B. erythromelas.
e Avaliar dados laboratoriais e clinicos dos acidentes por B. erythromelas

e Analisar o tratamento soroterapico a partir das diretrizes estabelecidas pelo Ministério

da Saunde.
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4 METODOLOGIA

4.1 Tipo de Pesquisa

Tratou-se de um estudo descritivo, analitico (transversal) e comparativo dos casos de
acidentes por B. erythromelas. O estudo descritivo tem por objetivo determinar a distribuicdo
de doencas ou condicdes relacionadas a saude, segundo o tempo, o lugar e/ou as caracteristicas
dos individuos, ou seja, responder a pergunta: quando, onde e quem adoece? A epidemiologia
descritiva pode fazer uso de dados secundarios (dados pré-existentes de mortalidade e
hospitalizacdes, por exemplo) e primarios (dados coletados para o desenvolvimento do estudo)
(LIMA-COSTA; BARRETO, 2003).

A pesquisa analitica do tipo transversal é o estudo epidemiolégico no qual fator e efeito
sdo observados num mesmo momento historico e, atualmente, tem sido o mais empregado
(BORDALO, 2006; LIMA-COSTA; BARRETO, 2003). O estudo comparativo em que ha a
comparacgao entre grupos diferentes, os quais sdo independentes e ndo ha interferéncia de um
pelo outro (HOCHMAN et al., 2005). O grupo I refere-se aos casos de 2018 e o grupo Il dois
refere-se ao ano de 2019.

4.2 Local e Populacéo da Pesquisa

O local da pesquisa foi o Estado da Paraiba. O Estado da Paraiba esta situado a leste da
Regido Nordeste e tem como limites, ao norte o estado do Rio Grande do Norte, a leste 0 Oceano
Atlantico, ao sul Pernambuco e a oeste o Ceara. Apresenta relevo modesto, porém, ndo muito
baixo com 66% do seu territdrio entre 300 e 900 m de altitude. Os rios do Estado na maioria
sdo temporéarios, secam nos periodos de estiagem ou diminuem bastante o volume,
principalmente no sertdo, o que influi na agricultura da regido (PARAIBA, 2019).

Segundo a estimativa de 2019, do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE),
o0 Estado da Paraiba possui uma populacédo de 4.018.127 habitantes distribuida em uma area de
56.469 km?, totalizando uma densidade demografica de 70,77 habitantes/kmz2. Apresenta uma
maior concentracdo populacional na area urbana (80%) em relacdo a area Rural (20%). Em
relacdo ao sexo, 48,4% (1.824.379) da populacdo paraibana é composta de homens e 51,6%
(1.942.149) de mulheres (PARAIBA, 2019).
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A Paraiba possui 14 unidades geoadministrativas da Secretaria de Estado da Salde,
denominadas de Geréncias Regionais de Saude (GRS), que tem como objetivo assumir a
responsabilidade sanitaria compartilhada no territorio de abrangéncia, oferecendo apoio técnico
e logistico operacional aos municipios, acompanhando e planejando as acGes e servigcos de
salde e participando nos diversos espacos de gestdo e cogestdo entre os entes federados,
fortalecendo o processo de descentralizagdo e regionalizacdo no estado (PARAIBA, 2019).

A atual configuracdo da regionalizacdo da saude na Paraiba, organiza o estado em 16
regides de salde distribuidas em 04 Macrorregides, contemplando 0s seus 223 municipios. A
primeira Macrorregido de Satde contém quatro Regides de Saude, com sede em Jodo Pessoa,
a Il Macro com sede em Campina Grande é composta por 05 (cinco) Regides de Saude
(PARAIBA, 2019).

A rede de servigos hospitalares é composta por 33 hospitais sendo entdo distribuidos em
15 das 16 regibes de saude do estado da Paraiba, sob geréncia estadual e com perfis bastante
heterogéneos, seja pela capacidade instalada, complexidade, ou especificidade assistencial
(PARAIBA, 2019).

O Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes é um servico de
referéncia em acidentes por animais peconhentos para a cidade de Campina Grande e regides
circunvizinhas, o qual atende diariamente vitimas de escorpionismos, ofidismos e intoxicacoes
(PARAIBA, 2019).

4.3 Critérios de Inclusdo e Exclusao

Foram incluidos na pesquisa todos os casos, confirmados e provaveis, de acidentes
causados pela Bothrops erythromelas, atendidos e notificados pelo CIATox-CG entre 0s anos

de 2018 e 2019 classificados como leves ou moderados.

4.4 Instrumento de Coleta de Dados e variaveis

Os dados foram coletados a partir da Ficha de Notificacdo Individual do Sistema de
Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN) para registro dos Acidentes por Animais
Peconhentos. As variaveis analisadas nesta pesquisa foram:

e Variaveis relacionadas aos individuos: Género (masculino ou feminino), faixa etaria

(considerando os seguintes intervalos: 0-9 anos, 10-19 anos, 20-29 anos, 30-39 anos,
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40-49 anos, 50-59 anos, 60-69 anos, 70-79 anos), ocupagao (estudante, aposentado,
agricultor e demais ocupagdes); escolaridade (analfabeto, ensino fundamental completo,
ensino fundamental incompleto, ensino médio completo, ensino médio incompleto,
ensino superior completo, ensino superior incompleto, ndo se aplica — para criangas
menores de 6 anos);

e Variaveis relacionadas ao acidente: sazonalidade das internagdoes: variagdes de acordo
com os meses do ano, zona de ocorréncia (rural ou urbana); municipio de ocorréncia
(Campina Grande ou demais cidades circunvizinhas); tempo decorrido entre o acidente
e o atendimento na Unidade Hospitalar (<1 hora, 1-3 horas, 3-6 horas, 6-12 horas, 12-
24 horas, > 24 horas); regido anatdmica acometida (mao, pé, dedo da mao, dedo do pé,
perna, entre outros); manifestacdes clinicas locais (dor, edema, equimose e parestesia;
manifestagdes sistémicas (hemorragicas, renais, vagais, entre outros) gravidade (leve,
moderado e grave).

e Variaveis relacionadas ao tratamento e evolu¢io do caso: nimero de ampolas admi-
nistradas de acordo com as diretrizes do MS; exames laboratoriais: Tempo de Sangra-
mento (normal: entre 1 e 3 segundos; alterado: > 3 segundos); Tempo de Coagulagio
(normal: até 11 minutos; alterado: de 11 a 30 minutos; incoagulavel: > 30 minutos);
Tempo de Protrombina (normal: entre 10 e 15 segundos; alterado: >15 segundos; inco-
agulavel: >200 segundos); Tempo de Tromboplastina Parcial Ativada (normal: entre 22
e 35 segundos); Atividade de Protrombina (normal: entre 70% a 100%; alte-
rado >100%); INR (normal: até 1,0; alterado: acima de 1,30); Plaquetas (normal: entre
140.000 e 450.000mm3; alterado: <140.000 ou >450.000mm); Ureia (normal: 17 a
43mg/dL; alterado: >43 mg/dL); Creatinina (normal: 0,4 a 1,3mg/dL, alterado: >1,3
mg/dL).

4.5 Procedimento de coleta de dados
Os dados foram coletados da Ficha de Notificacdo Individual do Sistema de Informacao
de Agravos de Notificacdo (SINAN) para registro dos Acidentes por Animais Peconhentos, em

que foram tabulados em planilha eletronica usando o software Microsoft Office Excel 2013.
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4.6 Processamento e analise dos dados

A partir das fichas de notificagdo do SINAN e dos prontuérios dos casos de acidentes
botropicos foram estabelecidas variaveis para comparagdo dos grupos de antes e apos a Nota
Informativa do MS (BRASIL, 2016) referentes a soroterapia empregada, segundo: idade, sexo,
ocupacdo, municipio de ocorréncia do acidente, regido anatébmica, tempo decorrido entre o
acidente e o atendimento medico, soroterapia administrada inicialmente, total de ampolas
administradas, dias de internacdo. A normalidade da distribuicdo das variaveis “soroterapia
administrada inicialmente”, “total de ampolas administradas” e “dias de internacdo” foi
verificada a partir do teste de Shapiro-Wilk, e devido a distribuicdo ndo paramétrica dos dados
foi aplicado o teste de Mann-Whitney. Foi considerado o nivel de significancia estatistica de
5% (p < 0,05) e calculado o intervalo de confianca de 95%.

Na analise de dados, foi utilizada a estatistica descritiva, frequéncias simples
absolutas e percentuais para as variaveis categoricas e organizacdo dos resultados em tabelas.
Para verificar possiveis associa¢@es entre as variaveis em estudo, foram utilizados o teste Qui-
quadrado e o teste Exato de Fisher nos casos em que as frequéncias esperadas foram menores
que 5 (SIEGEL; CASTELLAN JUNIOR, 2006), considerando o nivel de significancia de 5%
(p<0,05). As analises foram realizadas com o auxilio do software estatistico R (R CORE
TEAM, 2021).

4.7 Aspectos éticos

Este estudo encontra-se integrado a um projeto maior intitulado como “Acidentes por
Animais Pegconhentos e sua Relagdo com a VVulnerabilidade Individual, Coletiva e Programatica
Por Meio De Analise Espacial”, foi encaminhado, para anélise e apreciagio, ao Comité de Etica
e Pesquisa da Universidade Estadual da Paraiba (CEP-UEPB). Tendo sido 0 mesmo, avaliado
em concordancia com os principios e diretrizes apontados da Resolu¢do n° 466/2012, do
Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 2013), que versa sobre a pesquisa envolvendo seres
humanos, com aprovacéo e geragdo de protocolo CAAE 31826720.2.0000.5187. Por consistir
em uma pesquisa com dados secundarios (prontudrios), a assinatura do Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) foi dispensada.



47

5 RESULTADOS

Entre os anos de 2018 e 2019 foram atendidos e notificados no SINAN/CIATOx-CG,
4.288 casos de acidentes por animais pegonhentos. Nesse cendrio, os acidentes ofidicos foram
responsaveis por 11,4% (n=493). Com relacdo a espécie, foi identificado que os acidentes na
regido sdo causados pela espécie B. erythromelas, totalizando 64% (n=314) dos atendimentos,
com uma prevaléncia de 7,2 para os anos avaliados.

Os acidentes foram mais prevalentes para os dois grupos, no género masculino
(n=202;74,8%), na faixa etaria entre 30 e 39 anos (n=56; 21,4%) em agricultores alfabetizados
com ensino fundamental incompleto (n=72;26,7%). Observou-se um percentual significativo
de analfabetos (n=20;7,3%). Nos dois grupos, entre as variaveis faixa-etaria e ocupacdo
observou-se associa¢do estatistica significativa (p < 0,05%) (Tabela 2).

A zona de ocorréncia com maior frequéncia foi a zona rural (n=238;88,2%), com
predominancia de casos procedentes dos municipios da Il Macrorregido de Saude do estado da
Paraiba, no grupo | totalizaram 78,3% (n=41) das ocorréncias, € no grupo Il 84,13% (n=63).

O tempo entre a ocorréncia do acidente e o atendimento, para os dois grupos foi em sua
maioria entre 1 e 6 horas, com 77,8% (n=232) dos atendimentos. Entre os dois grupos, para a
varidvel tempo decorrido entre o atendimento e a picada observou-se associagdo estatistica
significativa (p < 0,05%).

Os acidentes ocorreram majoritariamente, no grupo I, nos meses de abril e junho,

enguanto que no grupo I, nos meses de maio e novembro.

TABELA 2 — Distribuicdo dos casos de acidente por Bothrops erythromelas, de acordo com
os dados epidemioldgicos, registrados no Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica
(CIATOx-CG), entre janeiro de 2018 a dezembro de 2019.

| GRUPO Il GRUPO TOTAL p
N % N % N %
107 39,6 163 60,3 270 100

Sexo 0,8743
Masculino 79 73,8 123 75,5 202 74,8
Feminino 28 26,2 40 24,5 68 25,2
Faixa-etaria (anos) 0,0005
0-9 3 2,9 6 3,8 9 3,4
10-19 22 21,0 17 10,8 39 14,9
20-29 14 13,3 22 14,0 36 13,7

30-39 23 21,9 33 21,0 56 21,4
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Continuacdo da Tabela 2 — Distribuicdo dos casos de acidente por Bothrops erythromelas, de acordo
com os dados epidemioldgicos, registrados no Centro de Informagdo e Assisténcia Toxicoldgica
(CIATOx-CG), entre janeiro de 2018 a dezembro de 2019

40-49 15 14,3 28 17,8 43 16,4
50-59 16 15,2 21 13,4 37 14,1
60-69 9 8,6 19 12,1 28 10,7
70-79 3 2,9 11 7,0 14 54
Ocupacéo 0,0014
Agricultor 57 72,2 115 83,9 172 63,8
Aposentado 3 3,8 12 8,8 15 55
Estudante 19 24,1 10 7,3 29 10,7
Qutras 13 - 23 - 36 13,3
Ignorado 15 - 3 - 18 6,7
Escolaridade 0,5812
Analfabeto 7 14,6 13 16,9 20 7,3
EFincompleto 26 54,2 46 59,7 72 26,7

EFcompleto 3 6,2 2 2,6 5 1,8
EMincompleto 5 10,4 4 5,2 9 34
EMcompleto 5 10,4 11 14,3 16 6,0
ESincompleto 0 - 0 - 0 0

EScompleto 2 4,2 1 1,3 3 11

Néo se aplica*** 0 - 4 - 4 1,5

Ignorado 59 - 82 - 141 52,2

Zona de Ocorréncia 0,3711
Urbana 9 8,6 21 12,9 30 11,2

Rural 96 91,4 142 87,1 238 88,2

Ignorado 1 - 0 - 1 0,3

Periurbano 1 - 0 - 1 0,3

Municipio de Ocorréncia 0,3913
Picui 3 2,8 5 3,1 8 3

Campina Grande 8 7,5 7 4,3 15 55

Monteiro 6 5,6 4 2,5 10 3,8
Juazeirinho 1 0,9 5 3,1 6 2,2

Qutros 89 83,2 142 87,1 231 85,5

Tempo decorrido entre a 0,0090
picada e o atendimento

<1 9 8,9 9 5,6 18 6,6

1-3 38 37,6 90 55,9 128 47,4

3-6 33 32,7 49 30,4 82 30,4

6-12 13 12,9 9 5,6 22 8,2

12-24 5 5,0 2 1,2 7 2,6

>24 3 3,0 2 1,2 5 1,8

Ignorado 6 - 2 - 8 3

FONTE: Dados da pesquisa.

NOTA: *Pacientes tratados de acordo com Manual de Diagndstico e Tratamento de Acidentes por Animais
Peconhentos, 2001;**Pacientes tratados de acordo com a Nota Informativa do Ministério da Salde, 2016; ***
Criancas menores de 6 anos (fase pré-escolar).
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Na tabela 3, estdo caracterizadas as variaveis do acidente e as clinicas. Os casos foram
prevalentes na regido anatémica do pé com 40,1% (n=101), por circunstancia acidental 83,7%
(n=211). Como utilizou-se um valor de corte de 0,05 para o valor-p, rejeitamos a hipotese nula
e concluimos que existe uma associagao estatisticamente significativa entre os grupos para a
variavel circunstancia e gravidade dos casos.

As manifestacBes locais predominantes foram: a dor com 44,7% (n=201) e o0 edema
39,3% (n=177), enquanto que as manifestacdes sistémicas mais frequentes foram: a cefaleia e
as hemorrégicas, com 42,2% (n=27) e 29,7% (n=19), respectivamente. Os pacientes evoluiram
a cura em quase sua totalidade 97,2% (n=245). Registrou-se um 6bito (0,4%) no grupo I.

Nos dois anos analisados, a orientacdo para o tratamento soroterapico seguiu as
diretrizes da Nota Informativa n° 25/2016 do MS. No ano de 2018, foram 77,6% (n=83) dos
atendimentos; em 2019, 85,7% (n=122).

TABELA 3 — Caracterizacdo dos casos de acidente por Bothrops erythromelas, de acordo
com os dados do acidente e das variaveis clinicas, registrados no Centro de Informacéo e
Assisténcia Toxicoldgica (CIATOx-CG), entre janeiro de 2018 a dezembro de 2019.

GRAVIDADE LEVE MODERADO TOTAL P
N % N % N %

120 47,6 132 52,38 252 100
Regido Anatébmica 0,9439
Dedo da méo 25 20,8 23 174 48 19,0
Mao 11 9,2 14 106 25 9,9
Dedo do pé 23 19,2 25 189 48 19,0
Pé 46 38,3 55 41,7 101 401
Outros 15 12,5 15 114 30 120
Manifestacdes Locais 0,4323
Dor 89 45,9 112 43,8 201 447
Edema 80 41,2 97 37,9 177 39,3
Equimose 15 7,7 31 12,1 46 10,2
Parestesia 10 5,2 16 6,2 26 5,8
Manifestacdes Sistémicas 0,0904
Hemorrégicas 3 15,0 16 36,4 19 29,7
Renais 0 0,0 1 2,3 1 1,6
Vagais 9 45,0 8 18,2 17 26,6
Cefaleia 8 40,0 19 432 271 4272
Circunstancia 0,0186
Acidental 99 90,0 112 98,2 211 83,7
Ocupacional 11 10,0 2 1,8 23 9,1
Ignorada 10 - 8 - 18 7,2

Evolucéo Clinica 0,4715
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Continuacdo da Tabela 3 — Caracterizacdo dos casos de acidente por Bothrops erythromelas, de
acordo com os dados do acidente e das variaveis clinicas, registrados no Centro de Informagéo e
Assisténcia Toxicol6gica (CIATOx-CG), entre janeiro de 2018 a dezembro de 2019.

Qura 115 99,1 130 100,0 245 97,2
Obito 1 0,9 0 0,0 1 0,4
QOutras 4 - 2 - 6 2,4

FONTE: Dados da pesquisa

Observamos que na avaliacdo dos parametros da coagulacdo os exames admissionais
solicitados com maior frequéncia foram o coagulograma tipo 1 (Tempo de Coagulacdo [TC],
Tempo de Sangramento [TS]) e plaquetas, além de parametros relacionados a funcdo renal
(ureia e creatinina) (Tabela 4).

No grupo | (2018), na admisséo dos pacientes, a avaliagdo do TS foi normal em 65,4%
dos casos (n=70). Além disso, o TC e o TTPA foram incoagulaveis em 62,6% casos (n=67) e
52,3% (n=56), respetivamente. As plaquetas, ureia e creatina apresentaram valores normais em
69,2%, 69,2% e 76,6%, respectivamente. Sequencialmente, apds 12 horas de tratamento dos
pacientes que apresentaram TC e o TTPA incoagulaveis na admissdo, 26,2 % (n=28) e 41,1
(n=44), apresentaram valores normais, respectivamente.

Por fim, ap6s 24 horas da soroterapia inicial, 0s exames apontaram que o TS apresentou
valores normais em 53,3% (n=57), 0 TC em 20,6% (n=22), e o valores do TTPA, normais em
26,2% (n=28). Entretanto, observou-se que a avaliacdo do coagulograma Il, plaquetas, ureia e

creatinina ndo foram realizados com frequéncia ap6s 12 e 24 horas.

TABELA 4 — Alteracdes dos resultados do coagulograma, plaquetas e funcéo renal dos
pacientes vitimas de acidente por Bothrops erythromelas, atendidos no Centro de Informacéo
e Assisténcia Toxicologica de Campina Grande, em 2018 (Grupo ).

EXAMES ADMISSIONAIS

Tipo de NAO REALIZADOS
analise NORMAIS ALTERADOS INCOAGULAVEL <0,001
N % N % N % N %

TS 70 65,4 18 16,8 4 3,7 15 14,0
bTC 19 17,8 5 4,7 67 62,6 16 14,0
°TP 6 5,6 18 16,8 32 29,9 51 47,7
TTPA 13 12,1 15 14,0 56 52,3 23 215
*AP 9 8,4 15 14,0 5 47 78 72,9
Plaquetas 74 692 24 22,4 0 0,0 9 8,4
9Ureia 74 69,2 23 215 0 0,0 10 9,3
hCreatinina 82 76,6 15 14,0 0 0,0 10 9,3

EXAMES REALIZADOS 12 HORAS APOS TRATAMENTO SOROTERAPICO
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Continuacdo da Tabela 4- Resultados do coagulograma, plaquetas e funcdo renal dos pacientes
vitimas de acidente por Bothrops erythromelas, atendidos no Centro de Informagdo e Assisténcia
Toxicoldgica de Campina Grande, em 2018 (Grupo ).

Tipo de NORMAIS  ALTERADOS INCOAGULAVEL NAO REALIZADOS

analise <0,001
N % N % N % N %
aTS 73 68,2 2 1,9 0 0,0 32 29,9
bTC 21 19,6 15 14,0 39 36,4 32 29,9
‘TP 8 75 46 43,0 7 6,5 46 43,0
TTPA 43 40,2 16 15,0 12 11,2 36 33,6
eAP 18 16,8 38 35,5 0 0,0 51 47,7
Plaquetas 63 58,9 22 20,6 0 0,0 22 20,6
9Ureia 54 50,5 21 19,6 0 0,0 32 29,9
Creatinina 60 56,1 16 15,0 0 0,0 31 29,0

EXAMES REALIZADOS 24 HORAS APOS TRATAMENTO SOROTERAPICO
Tipo de NORMAIS  ALTERADOS INCOAGULAVEL NAO REALIZADOS

analise <0,001
aTs 57 53,3 1 0,9 0 0,0 49 45,8
bTC 22 20,6 19 17,8 17 15,9 49 45,8
‘TP 10 9,3 38 35,5 1 0,9 58 54,2
ITTPA 28 26,2 14 13,1 3 2,8 62 57,9
AP 19 17,8 30 28,0 0 0,0 58 54,2
fPlaquetas 39 36,4 18 16,8 0 0,0 50 46,7
9Ureia 42 39,3 13 12,1 0 0,0 52 48,6
"Creatinina 47 43,9 8 7,5 0 0,0 52 48,6

NOTA: 2 Tempo de Sangramento (normal: entre 1 e 3 seg; alterado: > 3seg); "Tempo de Coagulagio (normal:
até 11 minutos; alterado: de 11 a 30 minutos; incoagulavel: > 30 minutos); ‘“Tempo de Protrombina (normal:
entre 10 e 15 segundos; alterado: >15 seg; incoagulavel: >200 segundos); ¢ Tempo de Tromboplastina Parcial
Ativada (normal: entre 22 e 35 segundos); ®Atividade de Protrombina (normal: entre 70% a 100; alterado
>100%); 'Plaquetas (normal: entre 140.000 e 450.000mm3; alterado: <140.000 ou >450.000mm); %Ureia
(normal: 17 a 43mg/dL; alterado: >43 mg/dL); "Creatinina (normal: 0,4 a 1,3mg/dL, alterado: >1,3 mg/dL).
FONTE: DADOS DA PESQUISA.

Com relagdo ao grupo Il (2019), verificou-se que na avaliagdo dos parametros da
coagulacdo os exames admissionais solicitados com maior frequéncia foram o TC, TS, as
plaquetas e funcédo renal (ureia e creatinina) (Tabela 5).

Na admissdo dos pacientes vitimas de acidentes por serpentes do género Bothrops, se
faz necessario a avaliacdo dos pardmetros da coagulacdo. Os pacientes preponderantemente
apresentaram o TS normal para 68,1% (n= 111). Por outro lado, 0 TC, 0 TP e o TTPA foram
incoagulaveis em 58,9% (n=96), 41,1% (n=67) e 55,8% (n=91), respectivamente.
Sequencialmente, apds 12 horas, dos pacientes que apresentaram o TC, o TP e TTPA
incoagulaveis 37,4% (n=61), 31,9 (n=52) e 42,9 (n=70) ap0s novos exames, apresentaram

valores dentro da normalidade.
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TABELA 5 - Resultados do coagulograma, plaquetas e funcéo renal dos pacientes vitimas
de acidente por Bothrops erythromelas, atendidos no Centro de Informacdo e Assisténcia
Toxicol6gica de Campina Grande, em 2019 (Grupo I1).

EXAMES ADMISSIONAIS

Tipode  NORMAIS ALTERADOS INCOAGULAVEL NAO REALIZADOS

analise <0,001
N % N % N % N %
TS 111 68,1 19 11,7 0 0,0 33 20,2
bTC 24 14,7 13 8,0 96 58,9 30 18,4
‘TP 15 9,2 22 13,5 67 41,1 59 36,2
ITTPA 28 17,2 9 55 91 55,8 35 21,5
AP 17 10,4 19 11,7 21 12,9 106 65,0
Plaquetas 101 62,0 31 19,0 0 0,0 31 19,0
9Ureia 118 72,4 15 9,2 0 0,0 30 18,4
"Creatinina 124 76,1 8 4,9 0 0,0 31 19,0

EXAMES REALIZADOS 12 HORAS APOS TRATAMENTO SOROTERAPICO

Tipo de NORMAIS  ALTERADOS INCOAGULAVEL NAO REALIZADOS

analise <0,001
N % N % N % N %
TS 101 62,0 1 0,6 0 0,0 61 37,4
bTC 25 153 48 29,4 35 21,5 55 33,7
°TP 21 129 67 41,1 15 9,2 60 36,8
ITTPA 55 33,7 29 17,8 21 12,9 58 35,6
CAP 33 20,2 46 28,2 5 31 79 48,5
Plaquetas 88 540 18 11,0 0 0,0 57 35,0
9Ureia 71 436 23 14,1 0 0,0 69 42,3
"Creatinina 83 50,9 12 7.4 0 0,0 68 41,7

EXAMES REALIZADOS 24 HORAS APOS TRATAMENTO SOROTERAPICO

Tipo de NORMAIS  ALTERADOS INCOAGULAVEL NAO REALIZADOS

analise <0,001
N % N % N %
4TS 61 37,4 2 1,2 0 0,0 100 61,3
bTC 21 12,9 32 19,6 13 8,0 97 59,5
‘TP 25 15,3 39 23,9 1 0,6 98 60,1
ITTPA 37 22,7 18 11,0 6 3,7 102 62,6
AP 33 20,2 31 19,0 0 0,0 99 60,7
Plaquetas 50 30,7 18 11,0 0 0,0 95 58,3
9Ureia 50 30,7 12 7.4 0 0,0 101 62,0
"Creatinina 54 33,1 10 6,1 0 0,0 99 60,7

NOTA: 2 Tempo de Sangramento (normal: entre 1 e 3 seg; alterado: > 3seg); "Tempo de Coagulagio (normal:
até 11 minutos; alterado: de 11 a 30 minutos; incoagulavel: > 30 minutos); “Tempo de Protrombina (normal:
entre 10 e 15 segundos; alterado: >15 seg; incoagulavel: >200 segundos); ¢ Tempo de Tromboplastina Parcial
Ativada (normal: entre 22 e 35 segundos); ®Atividade de Protrombina (normal: entre 70% a 100%,; alterado
>100%); 'Plaquetas (normal: entre 140.000 e 450.000mms; alterado: <140.000 ou >450.000mm); 9Ureia
(normal: 17 a 43mg/dL; alterado: >43 mg/dL); "Creatinina (normal: 0,4 a 1,3mg/dL, alterado: >1,3 mg/dL).

FONTE: DADOS DA PESQUISA.
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Na Tabela 6 pode-se observar que ndo ha uma diferenca significativa entre 0 numero
total de ampolas administradas no Grupo | (com uma média de 5,4 ampolas) e no Grupo Il
(média de 5,8 ampolas). Quando avaliamos a variavel “dias de internagdo” também se observou
que ndo houve uma diferenca significativa entre o grupo | (média 3,2) e no grupo Il (média
2,8). Desta forma, como o valor-p de corte utilizado foi de < 0,05, a hip6tese nula foi aceita e
concluimos que ndo ha uma associacdo estatisticamente significativa entre os grupos para a

variaveis nimero de ampolas e dias de internacéo.

TABELA 6 — Perfil do tratamento especifico dos pacientes do Grupo | e do Grupo Il, dos
pacientes vitimas de acidente botrépico, notificados no CIATox-CG, entre 2018 e 2019.

GRUPO | GRUPO 11 *p
N= 107 N=163
NUMERO DE AMPOLAS 0,3664
Média 54 58
Minimo 3 2
Maximo 12 32
Mediana 6 6
DIAS DE INTERNACAO 0,0678
Média 3,25 2,88
Minimo 1 1
Maximo 12 10
Mediana 3 3

NOTA: Intervalo de tempo entre a administracdo das ampolas na admissdo do paciente e terapia
adicional de acordo com o resultado dos parametros da coagulacdo; *p significativo (p<0,05).
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6 DISCUSSAO

No Brasil, os animais pegonhentos sdo responsaveis por mais de 100 mil acidentes e
aproximadamente 200 ébitos por ano, decorrentes especialmente do escorpionismo e do
ofidismo. Estudos apontam que 85% das notifica¢cGes encaminhadas ao Ministério da Satde séo
causadas por acidentes do género Bothrops (CARMO et al., 2016; RIBEIRO; JORGE, 1997).

As serpentes possuem o habitat em zonas rurais, periféricas ou periurbanas dos grandes
centros urbanos, bem como possui 0 seu hicho ecolégico em locais tmidos como florestas e
matas tropicais e principalmente em locais em que haja baixa densidade populacional e
disponibilidade de alimentos (FERREIRA et al., 2021). A B. erythromelas é considerada a
espécie que vive nas areas quentes do nordeste do Brasil, da Bahia até o Ceara (ZAPPELINI,
1991).

Em consonéncia com outros estudos observou-se que o sexo masculino ainda se
sobrepde ao numero de acidentados em ambos os grupos avaliados. A maior ocorréncia de
acidentes com pessoas do sexo masculino, justifica-se provavelmente devido uma exposicédo
mais proxima dos seres humanos com as serpentes e a frequéncia com que 0os homens realizam
atividades agropecuarias seja por trabalho ou até mesmo lazer (RIBEIRO, 2019; MELO, 2018).

No presente estudo verificou-se que hd maior incidéncia na faixa etaria compreendida
entre 30 a 39 anos. Essa informacdo esta em consonancia com os dados nacionais (BRASIL,
2022). Por outro lado, estudo realizado por Luciano et al., (2009) ha maiores ocorréncias de
acidentes do género masculino, em membros inferiores, trabalhadores rurais, na faixa etaria de
15 a 49 anos e Silva, Bernarde e Abreu (2015), que realizaram uma pesquisa no Tocantins, entre
0s anos de 2010 a 2021, observaram que ocorre um aumento progressivo de envenenamento
por acidentes ofidicos a partir do primeiro ano de idade ate a faixa etaria de 20 a 39 anos e em
seguida hd uma reducdo dos casos com o avancar da idade.

No que concerne & ocupacdo dos vitimados, prevaleceram, em ambos 0S grupos, a
atividade profissional dos agricultores, similar aos achados de Pinheiro et al., (2021) e Batista,
Tenorio, Pacheco (2020). Esses achados reforcam a teoria de que os acidentes ofidicos sao
acidentes ocupacionais, ou seja, sao acidentes que ocorrem no campo. Correlacionando com a
frequéncia da zona de ocorréncia do acidente da pesquisa, observou-se que eles ocorrem
preponderantemente na zona rural.

Verificou-se que o nivel de escolaridade mais recorrente foram os que possuiam nivel

fundamental incompleto. No entanto, deve-se observar que também houve uma significativa
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quantidade de preenchimento “ignorados”, ndo sendo, portanto, incluidos nos dados
estatisticos. Comparando esse dado com os do SINAN, no ambito nacional, existe uma
consonancia entre o dado local e o nacional. No perfil nacional prevalecem dados ignorados e
os individuos com ensino médio incompleto.

Segundo Beraldo et al., (2017) é de suma relevancia a notificacdo de todo caso por
animais peconhentos, assim como deve realizar o preenchimento correto e completo da ficha
de investigacdo do SINAN.

A zona rural configura-se como os locais de maior ocorréncia de envenenamentos por
serpentes devido grande parte dos acometidos serem trabalhadores rurais. Guimaraes, Palha e
Silva (2015) corroboram com esses achados afirmando que especialmente as areas de plantio
sdo os locais de maior ocorréncia dos casos, justificado assim os achados do presente trabalho.

Na regido Nordeste, na época de plantio e colheita, nota-se grande movimentacéo de
trabalhadores rurais. Estas afirmacdes classifica o acidente ofidico como acidente ocupacional,
pois estd diretamente correlacionada com o deslocamento do trabalhador rural para as
atividades do campo, principalmente na época de plantio e colheita da safra (LEMOS et al.,
2009).

Assim, de acordo com a frequéncia com que ocorrem 0s casos, principalmente nas zonas
rurais, observa-se que nesses locais 0s servicos de saude s&o precarios, o que consequentemente
gera uma deficiéncia que se reflete na subnotificacdo de casos e representam um importante
desafio para as autoridades (BERALDO et al., 2017; CARMO et al., 2016). Dessa forma, o
uso de equipamentos de protecédo individual (EPI), como perneiras, botas de cano alto, luvas,
instrumentos para retirar entulhos, como enxadas e pas, poderiam evitar cerca de 50 a 75% dos
casos (LEMOS et al., 2009).

Com relacdo ao municipio de ocorréncia do acidente, registrou-se que em sua maioria
os acidentes ocorrem em municipios circunvizinhos, categorizados na variavel “outros”. A
configuracdo da regionalizagdo da salde na Paraiba, de acordo com a Resolugdo CIB n°
15/2015, organizou o estado em 16 Regides de Saude distribuidas em 04 Macrorregides de
Saude (MS). A primeira MS, com sede em Jodo Pessoa (composta por quatro Regibes de
Salde), a segunda com sede em Campina Grande (composta por cinco Regides de Saude), a
terceira com duas sedes, uma em Patos (Sertdo) e a outra Sousa (Alto Sertdo) (composta por
sete Regides de Saude). A 11 MS, com sede em Campina Grande, possui 70 municipios e torna-
se um polo de referéncia nos atendimentos para as intoxicagdes e acidentes por animais
peconhentos (PARAIBA, 2019).
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No presente estudo, o tempo entre o acidente e o atendimento em uma unidade de salde,
foi prevalente nas vitimas admitidas entre 1 a 6 horas, tanto no grupo I como no grupo Il, desta
forma refletindo nas evolugdes dos casos para cura em torno de 97,2%. O tempo decorrido entre
a picada e o acidente configura-se como fator determinante para um progndstico favoravel ao
paciente, pois a administracdo do SAV nas primeiras 6 horas é crucial (SILVA et al., 2017,
SILVINO, 2017).

Segundo Silvaet al., (2017), alem da relevancia do tempo de atendimento, o prognostico
também pode ser influenciado através do local da picada, pois uma vez que a regido anatbmica
atingida seja préxima aos 6rgdos vitais ha uma tendéncia de o paciente evoluir a complicac6es
e sequelas graves.

Neste estudo predominou a priori casos leves. No entanto ao ser avaliado numero de
ampolas administradas com a classificacdo caso a caso, observou-se predominio de casos
moderados. Verificou-se, também, nesta anélise, caso a caso, que no ano de 2018 e 2019 foram
seguidas as novas orientacdes da Nota Informativa n° 25/2016/MS. O perfil nacional, nos
Gltimos dez anos, dos acidentes causados por serpentes do género Bothrops identifica a maior
frequéncia de casos leves, com 49,1% (n=99.624) dos casos)

O numero de ampolas a serem utilizadas no tratamento soroterapico € definido a partir
da classificacdo dos casos. O Manual de Diagnostico e Tratamento de Acidentes por Animais
Peconhentos (2001), orienta que a quantidade de soro antibotrépico a ser administrado para
casos leves, de 2 a 4 ampolas; moderados, de 4 a 8 ampolas e graves, 12 ampolas (SENISE,
2014). As novas recomendagdes da Nota Informativa n°® 25/2016/MS, estabelece um ndmero
fixo de ampolas, do soro antibotrdpico, de 3 para os casos leve e 6 para 0s casos moderados
(BRASIL, 2016). O surgimento da soroterapia no Brasil foi um significativo avango para
medicina, pois, pela primeira vez houve a criacdo de um produto que realmente demonstrou
eficacia no tratamento do acidente com serpentes, ndo havendo até o momento quaisquer
substituto (BRANDAO; ANDRADE; JUNIOR, 2021).

A regido anatdbmica mais frequentemente acometida neste trabalho foi o pé. Essa
informacdo esta de acordo com a literatura consultada: Scatena, (2013); Moreno et al., (2005)
e Batista, Tendrio e Pacheco (2020).

Os espécimes de Bothrops de grande porte, frequentemente, alcangcam porcbes mais
altas dos membros inferiores em relagdo aos espécimes menores, causando minimas alteracoes

da coagulacdo. Desta forma, nota-se que ha maior ocorréncia de incoagulabilidade sanguinea
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em pacientes picados nas extremidades dos membros inferiores em relacdo aqueles picados
acima do tornozelo (OLIVEIRA; RIBEIRO; JORGE, 2003).

Nesse estudo os sinais clinicos mais recorrentes foram as manifestacdes locais, como
dor e edema, enquanto que as manifestagdes sistémicas mais evidenciadas foram cefaleia,
vagais (nduseas e vOmitos) e as hemorragicas (gengivorragia), em conformidade com o
observado por Moreno et al. (2005), em um estudo realizado no Pronto Socorro do Hospital
Geral de Clinicas de Rio Branco (HGCRB), em Rio Branco - Acre.

As manifestagdes locais e sisttmicas desenvolvidas pela vitima dependem da
quantidade de pegonha inoculada, idade da serpente, localizagéo da picada, aplicagdo ou nédo de
garrote, tempo decorrido entre o acidente e o atendimento médico, bem como a administracao
do soro especifico. Esses fatores interferem diretamente na complicacdo do acidente
(OLIVEIRA et al., 2018; SILVEIRA, 2019).

A dor e edema séo manifestacOes locais relevantes. No entanto, posteriormente, podem
desenvolver equimoses, lesdes bolhosas e sangramentos no local da picada (OLIVEIRA et al,
2018). As manifestacdes sistémicas frequentes foram relacionadas as alteracdes no tempo de
coagulacdo, seguido de cefaleia, gengivorragia, vomito e hematuria (MISE; LIRA-DA-SILVA,;
CARVALHO, 2007).

A circunstancia preponderante foi “acidental” ocorrendo principalmente na zona rural,
de forma semelhante ao que Pinheiro et al., (2021) encontrou em um estudo realizado no Ceara.

No entanto, vale salientar que em sua maioria, as vitimas encontram-se no campo
realizando suas funcdes laborais, o que se configura como acidente ocupacional.
Correlacionando a circunstancias e a ocupacao nesta pesquisa verificou-se prevaléncia de casos
acidentais em agricultores.

A evolucdo para a cura foi predominante. Esse dado corroborou com o trabalho de
Lemos et al. (2009) e Batista; Tendrio; Pacheco (2020). No entanto, houve um 6bito no grupo
I (2018), de um paciente classificado inicialmente como moderado, mas manejado como um
caso leve, recebendo subdose do SAB (trés ampolas), evoluindo com hemoperitdnio
(sangramento da cavidade abdominal), com consequente Gbito.

O prognostico no acidente botropico e considerado bom, possuindo mortalidade abaixo
de 1% dos casos tratados. No entanto, h& possibilidade de sequelas anatbémicas locais e
funcionais, devido infecgdo secundaria e a necrose de tecidos. Além disso, podera ocorrer a

insuficiéncia renal que em grande parte é reversivel (OLIVEIRA, 2018).
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Os resultados dos exames laboratoriais da admissdo irdo demonstrar a ocorréncia dos
distdrbios da coagulacéo, os quais sao critérios para classificagdo do tipo de acidente, em fungédo
da acdo do veneno na hemostasia (RODRIGUES, 2018).

Nos parametros laboratoriais da coagulacéo do grupo | observou-que os registros do TC
e o TTPA foram os parametros que mais apresentaram incoagulaveis nos exames admissionais.
No entanto, notou-se que o TC levou um tempo maior para estabilizar em relacdo aos demais
parametros.

A solicitacdo do TC é extremamente relevante para elucidacdo diagndstica bem como
para 0 acompanhamento dos casos. O achado de TC prolongado ou incoagulavel, mesmo diante
da auséncia de alteracdes locais evidentes ou demais manifestacdes sistémicas, indica a
confirmacéo do envenenamento e a necessidade de administracdo de soro especifico (TRES et
al., 2014). Além disso, caso 0 TC permaneca alterado 24 horas ap0s a soroterapia, indica-se
dose adicional de duas ampolas de soro antiveneno (BRASIL, 2001).

O TP e o TTPA sdo parametros imprescindiveis para avaliar a deficiéncia dos fatores 11,
V, VII, VIII, X, XI, XII da coagulacdo, ou seja, a via extrinseca e intrinseca, respectivamente
(RODRIGUES, 2018; SENISE, 2014). O AP e o TP foram os parametros menos realizados
devido a ndo solicitacdo por parte dos profissionais. Assim, observa-se uma falta de
padronizagdo com relacdo aos exames admissionais solicitados bem como sua avaliacdo
continua.

O surgimento da soroterapia no Brasil foi um significativo avanco para medicina, pois,
pela primeira vez houve a criacdo de um produto que realmente demonstrou eficacia no
tratamento do acidente com serpentes, ndo havendo até o momento quaisquer substituto
(BRANDAO; ANDRADE; JUNIOR, 2021).

O numero de ampolas a serem utilizadas na soroterapia é definida posteriormente a
classificacdo de um caso como leve, moderado ou grave. De acordo com o Manual de
diagndstico e tratamento de acidentes por animais peconhentos a recomendacdo da quantidade
de soro antibotrépico a ser administrado é a seguinte: casos leves, de 2 a 4 ampolas; moderados,
de 4 a 8 ampolas e graves, 12 ampolas (SENISE, 2014).

Neste estudo, inicialmente houve predominancia dos casos classificados como leves,
apos uma reclassificacdo caso a caso comparando com a quantidade de ampolas administradas,
0s casos moderados prevaleceram. Esse dado reforca ainda mais a relevancia da completude no
preenchimento das fichas bem como pode-se correlacionar o fato de que a pegonha da serpente

do género Bothrops ndo se encontra inserida no pool de fabricacdo do SAB, o que
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consequentemente ocasiona 0 uso em uma quantidade superior do soro na admissao para
neutralizar a toxina.

No Grupo I, a média de ampolas utilizadas por paciente foi semelhante a média de
ampolas administradas no Grupo Il, ndo havendo significancia estatistica. Além disso,
observou-se que os dias de interna¢es também foram 0s mesmos para 0s dois grupos, isso
significa que a partir da administracdo da mesma quantidade de ampolas, os pacientes ficaram
internos em quantidade de dias semelhantes.

Esse achado estd em desacordo com o estudo de Rodrigues (2018), o qual teve como
resultado uma diferenca significativa entre o numero total de ampolas administradas no Grupo
I (média de 9 ampolas/paciente) em relacdo ao Grupo Il (média de 6 ampolas/paciente).

Em relacdo a sazonalidade, a ocorréncia dos acidentes por B. erythromelas, no grupo |,
foi mais acentuada nos meses de abril e junho, enquanto que, no grupo I, 0s meses que se
obtiveram maior nimero de casos, foram maio e novembro. Por outro lado, observando o perfil
nacional houve uma predominancia nos ultimos dez anos da ocorréncia de acidentes pelo
género Bothrops, entre os meses de janeiro e abril (BRASIL, 2022).

A delimitag&o e reconhecimento da sazonalidade € relevante ndo apenas como carater
epidemioldgico, mas também para realizacdo de distribuicdo e controle dos estoques de soro no
centro de referéncia e elaboragdo de acOes estratégicas para prevencado atraves da educacdo em
salde (BARRETO et al., 2010). N&o obstante, é importante salientar que as serpentes do género
Bothrops possuem habitos noturnos e surgem com maior frequéncia nos meses quentes e

chuvosos.
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7 CONCLUSAO

Os acidentes ofidicos notificados e atendidos no CIATOX-CG, foram preponderantes
em vitimas do género masculino, em agricultores na faixa etiria economicamente ativa e
alfabetizados. Os acidentes prevaleceram na zona rural dos municipios que fazem parte da 1l
Macrorregido de Salude do estado da Paraiba (70 municipios), incluindo Campina Grande. Por
outro lado, atualmente apenas trés cidades sdo polos de soro para atendimentos de vitimas de
acidentes ofidicos, a saber: Jodo Pessoa, Patos e Campina Grande. Deste modo, 0 municipio de
Campina Grande se torna referéncia nos atendimentos das vitimas de acidentes por animais
peconhentos.

Geralmente sdo individuos alfabetizados, com baixo nivel de escolaridade. Isto ocorre,
provavelmente, porque sao individuos que comecam a trabalhar muito cedo e abandonam, em
alguns casos, os estudos em detrimento do trabalho na agricultura. Portanto, esses agravos néo
sdo apenas problemas de salde publica, apresentam extrema relacdo com a vulnerabilidade
social.

Os acidentes evoluiram positivamente em sua grande maioria, possivelmente pelo fato
de gque a maioria foi atendida em tempo habil (< 6 horas), como também pela existéncia de polo
de soro antivenenos, especialmente o soro antibotropico (SAB) em gquantidade que atendam a
demanda da regido.

Observou-se a necessidade de uma padronizacao na solicitacdo dos exames laboratoriais
que avaliem as alteracOes da coagulacdo, no momento da admissao dos pacientes, ap6s 12 e 24
horas do atendimento.

Com relacdo ao registro dos dados nas fichas individuais de notificacdo do SINAN,
observou-se um elevado numero de dados ignorados para a variavel escolaridade e
inconsisténcia na avaliacdo da gravidade final dos acidentes. Sendo assim, observa-se a
importancia do preenchimento completo da ficha do SINAN para que haja uma analise
conclusiva e veridica dos casos.

Um ponto de extrema importancia em analise de dados epidemioldgicos e clinicos € a
adequada qualidade do dado produzido por sistemas de informac&o, consistindo, portanto, em
elemento essencial para que se produzam indicadores de salde que consigam atingir a contento
seus objetivos. A literatura cientifica relata que os profissionais de saude ndo recebem ou
recebem insuficiente treinamento a respeito de como coletar os dados e, raramente, instrugoes

harmonizadas para a realizacdo da coleta de dados, fatos esses que propiciam a producédo de
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dados de méa qualidade, ndo somente do ponto de vista de serem incompletos, como também

fidedignos.
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ANEXO A - FICHA DE NOTIFICACAO INDIVIDUAL DE ACIDENTES POR

ANIMAIS PECONHENTOS (SINAN)

Republica Federativa do Brasil - SINAN - Ne
Ministério da Satde SISTEMA DE INFORMAGAO DE AGRAVOS DE NOTIFICAGAO
FICHA DE INVESTIGACAO

ACIDENTES POR ANIMAIS PECONHENTOS

CASO CONFIRMADO: Paciente com evidéncias clinicas de envenenamento, especificas para cada tipo de animal|
independentemente do animal causador do acidente ter sido identificado ou ndo.
Nao ha necessidade de preenchimento da ficha para casos suspeitos.

Tipo de Notificagao -
F Pace ) - Individual J
- @ Agravo/doenga ACIDENTES POR ANIMAIS }Cédigo (CID10) JE Data da Notlﬂcac;ao
5 PECONHENTOS X29 R J
2 4|UF F_} Municipio de Notificagdo Cédigo ('BGE) J
-3
a { I J ] |
E} Unidade de Saude (ou outra fonte notificadora) | Cédigo Data dos Primeiros Smtomas J
L Ll lr0d L
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-;. 1-H |
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210 e Ew i
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49| Classificagéo do Caso 1 i50] Soroterapia ! " [
| J 1-Sim 2-Nao 9 - Ignorado J
E_j 1-leve 2-Moderado 3-Grave 9 -Ignorado — S g
51| Se Soroterapia Sim, especificar nimero de ampolas de soro:
Antibotrépico (SAB) l Anticrotélico (SAC) Baidne] Antiaracnidico (SAA) || |
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§ FONEUTRICO |somente dor local intensa (tratar a dor: bloqueio e analgesia) LEVE ]
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& s = P
{ Informacdes complementares e observacoes J
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ANEXO B — CONTROLE DE ADMINISTRACAO DE SORO ANTIVENENO

e »
(- )
'.1,,‘“ A
“onzacs ¥
Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga
Fernandes

CIATOX - C6
Centro de Informagdo e Assisténcia
Toxicolégica de Campina Grande

PACIENTE:
PRONTUARIO:
CNS:

TIPO DE SORO: ( )SAB ( )SAC ( )SAE
( )SAL ( )SAEEs ( )SAA
( )SABC ( )SABL ( )

DATA | HORA | QUANTIDADE | REACAO? | ASS.

TOTAL DE AMPOLAS ADMINISTRADAS:

OBSERVACOES:
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