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AVALIACAO LEUCOCITARIA E PLAQUETARIA, TEMPOS DE
COAGULACAO E SANGRIA EM INDIVIDUOS ENVENENADOS POR
SERPENTES EM CAMPINA GRANDE, PB.

RESUMO

Introducéo: Os Acidentes ofidicos ocorrem em todo o mundo constituindo um problema de
salde publica negligenciado (KASTURIRATNE et al, 2008). No Brasil, os principais
causadores de acidentes ofidicos sdo as serpentes pertencentes aos géneros Bothrops,
Crotalus, Micrurus, Lachesis, respectivamente considerados os mais importantes do ponto de
vista médico (BRASIL, 2010). As peconhas destas serpentes causam diversos danos ao ser
humano KAMIGUTI et al.(1986). O objetivo do presente trabalho € avaliar os parametros
hematoldgicos dos individuos envenenados por serpentes atendidos no Hospital de
Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes-Campina Grande-PB. Material e
métodos: Seringa, tubos de ensaio, papel filtro, anticoagulante, lanceta, cronémetro,
homogeneizador, equipamento automatizado Counter 19, detergente, agente hemolisante,
solucdo diluente e corante tipo Pandtico rapido I, 1l e I1l, laminas, microscopio oOptico. Os
parametros foram avaliados pelo método de Duke para obter o tempo de sangria (TS); o
método de Lee-white para obter o tempo de Coagulacdo (TC); contagens de plaquetas e
leucocitos foram feitas por meio de equipamento automatizado. Resultados: Foram
analisados um total de doze acidentes ofidicos, onde 73% dos acidentes foram causados por
serpentes do género Bothrops, 16% pelo Crotalus, e 11% do género Micrurus. De acordo com
0s resultados a maioria dos pacientes picados por serpentes do género Bothrops apresentaram
alteracdo no tempo de coagulacdo e na contagem de leucdécitos. Ja os pacientes picados por
serpentes do género Crotalus, apresentaram apenas a incoagulabilidade sanguinea. O paciente
picado por serpente do género Micrurus apresentou alteracdo no numero de leucdécitos.
Conclusdo: As alteracGes hemostaticas sdo caracteristicas laboratorialmente documentaveis
nos acidentes ofidicos. Porém, novos estudos sobre os efeitos hematoldgicos do veneno
ofidico em humanos causados por serpentes endémicas da regido da Paraiba, podem melhorar
a terapéutica, diminuindo a reacdo imunoldgica através da producdo de soroterapia mais

especifica e eficiente.

PALAVRAS-CHAVE: Ofidismo; hematologia; soroterapia; Campina Grande.



EVALUATION LEUKOCYTE AND PLATELET, CLOTTING TIMES
AND BLEEDING IN INDIVIDUALS POISONED BY SNAKES IN
CAMPINA GRANDE, PB

ABSTRACT

Introduction: Snakebites occur worldwide providing a neglected public health problem
(KASTURIRATNE et al, 2008). In Brazil , the main cause of snakebites are the snakes of the
genus Bothrops , Crotalus , Micrurus , Lachesis , respectively voted the most important
medical point of view ( BRASIL , 2010) . The venom of these snakes caused extensive
damage to human KAMIGUTI et al. (1986). The objective of this study is to evaluate the
hematological parameters of individuals poisoned by snakes seen in Hospital Emergency and
Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes - Campina Grande- PB. Methods: Syringe , test tubes,
filter paper , anticoagulant , Lancet , stopwatch , homogenizer , automated equipment 19
Counter detergent Hemolyzing , diluent solution and dye type Panoptic fast I, Il and I ,
blades , optical microscope . The parameters were assessed by the Duke method to get the
bleeding time (BT); The method for Lee- White clotting time (CT ); leukocyte and platelet
counts were performed by automated equipment . Results: A total of twelve snakebites,
where 73 % of accidents were caused by Bothrops, Crotalus by 16 %, and 11 % of the genus
Micrurus were analyzed. According to the results the majority of patients bitten by Bothrops
showed abnormalities in coagulation time and leukocyte count. Yet patients bitten by snakes
of the genus Crotalus, showed only blood incoagulability . The patient bitten by snake genus
Micrurus showed a change in the number of leukocytes. Conclusion: The laboratory
hemostatic abnormalities are documentary features in snakebites. However, further studies on
hematological effects of poison snake bite in humans caused by endemic snakes of Paraiba,
may improve therapeutic, decreasing the immune response by producing more specific and

efficient serum therapy.

.KEYWORDS: snakes; hematology; serum therapy; Campina Grande.
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INTRODUCAO

Acidentes ofidicos ocorrem em todo o mundo constituindo um problema de satde
publica negligenciado, sendo relevante nas areas rurais dos paises tropicais e
subtropicais, em que sdo mais frequentes e 0 acesso aos servicos de salde é bastante
limitado (KASTURIRATNE et al, 2008). Mais de 29 mil acidentes por serpentes
peconhentas sao registrados no Brasil a cada ano (SANT’ANNA et al, 2012) , com
letalidade de aproximadamente 0,45%(BARRETO,2010). No Brasil, os principais
causadores de acidentes ofidicos sdo as serpentes pertencentes aos géneros Bothrops,
Crotalus, Micrurus, Lachesis, respectivamente considerados os mais importantes do
ponto de vista médico (BRASIL, 2010).

As serpentes do género Bothrops, se distribuem por todo o territério brasileiro e sao
responsaveis por 90% dos acidentes ofidicos pegconhentos no pais, com cerca de 18 mil
acidentes por ano e letalidade de aproximadamente 0,3% (BRASIL,2001), contando com
25 espécies (LEAO,2012). S&o conhecidas popularmente como jararaca, jararacucu,
urutu-cruzeiro, caigara, comboia, patrona, surucucurana, entre outros nomes. (BRASIL,
2001).

O género Crotalus se distribui em todo territério nacional, habita os cerrados do
Brasil, regiGes aridas e semiaridas do Nordeste, os campos e areas abertas do Sul,
Sudeste e Norte. O género apresenta apenas uma Unica espécie Crotalus durissus, com
cinco subespécies (MELGAREJO, 2009). Sdo conhecidas popularmente por cascavel,
marac, boicininga, maracamboia, cascavel quatro - ventas, entre outras. Os acidentes
crotalicos sdo responsaveis por 7,7%dos acidentes ofidicos no pais com 1,87% de
letalidade. (BRASIL, 2001).

O género Micrurus, é distribuido por todo territério nacional, com total de 18
espécies. Sdo conhecidas por coral, coral-verdadeira ou boicora (BRASIL, 2001). A
incidéncia de acidentes causados por este género é de cerca de 0,5% por
ano(MELGAREJO,2009).E o 4° e ultimo género de importancia medica no Brasil é o
Lachesis, este é responsavel por 1,1% dos acidentes ofidicos por ano no Brasil. Habitam
areas florestais como Amazbnia, Mata Atlantica, e algumas matas Umidas do
Nordeste(BRASIL,2003).

As peconhas de serpentes sdo misturas complexas de proteinas que possuem uma

grande variedade de atividades bioldgicas, com agdes fisiologicas, neurotransmissoras e



hematologicas. (CAPRONI, 2009; SILVA, 2009). Suas diferentes composi¢fes quimicas
refletem em variacbes das propriedades bioldgicas, toxicidade e caracteristicas
farmacocinéticas e farmacodindmicas. (SILVA, 2009). Essas variacbes podem ser
influenciadas pelo habito alimentar, pelo tamanho e idade das serpentes, ou pelo clima e
época do ano. (CABRAL, 2011). A diversidade de componentes presentes nos venenos
ofidicos apresenta uma Unica funcdo que é a de mobilizar a presa e que sdo usadas
defensivamente contra o homem. (KAMIGUTI et al.,1986; JENNINGS et al.,2005).

Em estudos feitos por Kamiguti et al.(1986), foi observado coagulopatia em muitos
envenenamentos ofidicos. Incoagulabilidade sanguinea, hemorragia sistémica, efeitos
colaterais sistémicos, choque, hemorragia intracraniana e pituitéria, insuficiéncia renal,
trombose e embolia pulmonar foram as principais manifestacGes apresentadas. Uma série
de componentes presentes nos venenos ofidicos pode ativar o sistema de coagulacdo, o que
ndo ira necessariamente resultar em trombose. Segundo (HUTTON et al, 1993), venenos
pré - coagulantes, especialmente botrépicos, ativam a cascata da coagulagdo resultando no
consumo e deplecdo de fatores da coagulacdo, tornando o sangue incoagulavel,
contribuindo para o aumento da hemorragia. A trombocitopenia pode ocorrer, o que leva a
um aumento do sangramento (WHITE, 2005). O consumo dos fatores da coagulagéo reduz
o numero de plaquetas e induzem a acdo direta das toxinas hemorrégicas nas paredes dos
vasos (KAMIGUTI, 1991); degradando a lamina basal e promovendo a sua ruptura
(MANDELBAUN, 1976), ou produzindo lesdo direta nas células endoteliais
(GUTIERREZ, 1980).

12

As principais atividades do veneno das serpentes do género Bothrops s&o: coagulante,

hemorragica e proteolitica. (PINHO,2001). Os componentes que ativam os fatores da cascata

da coagulacdo séo classificados em: pro-coagulantes, que ativam o fator X ou o fator 1l da

cascata da coagulacdo, gerando trombina que hidrolisa o fibrinogénio em fibrina; e

componente trombina-simile que hidrolisa fibrinogénio em fibrina, sem a intervencdo da

trombina (SANO-MARTINS, 2003). Estes componentes variam de acordo com a espécie da

0

serpente, e suas atividades podem levar a alteracdes da funcdo plaquetaria (BRASIL, 2001).

Através de hemorraginas causam lesdo endotelial sistémica e trombocitopenia; aumenta a

atividade fibrinolitica plasmatica, inibe a agregacéo, secrecéo e fosforilacdo plaquetaria; o g

ue

leva a alteracGes na coagulagdo sanguinea, causando assim hemorragias (SANO-MARTINS,

2003).
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A crotoxina, o principal componente toxico do veneno da cascavel, apresenta fraca
atividade anticoagulante, porém desenvolve atividade agregante plaquetéria juntamente com a
convulxina (HABERMANN, 1978). Geralmente ndo ha reducdes do nimero de plaquetas em
casos de acidentes crotalicos; e hemorragias sdo discretas quando presentes. (BRASIL, 2001).
Em seus estudos JORGE (1992) observou que pacientes picados por Crotalus durissus
apresentaram alteracGes na coagulacdo sanguinea, com consumo de fibrinogénio e fator V,
aumento de produtos da degradacdo de fibrina e fibrinogénia, sem alteracbes do numero de
plaquetas.

O veneno laquético apresenta atividade coagulante, proteolitica e hemorragica.
Atividade tipo trombina que ativa o fibrinogénio levando a formacéo de fibrina, foi relatada
nos trabalhos de Sanchez (2000); bem como atividade ativadora de plasminogénio que chega
a plasmina acelerando o processo de destruicdo do coagulo; e atividade inibidora de agédo
plaquetéria.

Quanto aos envenenamentos elapidicos, até os dias de hoje, foi observada apenas
alteracdes neuroldgicas, ndo apresentando acdo coagulante, desfibrinogenante, hemorrégica,
proteolitica ou necrotizante (SANO-MARTINS, 2003).

Na Paraiba, sdo poucas as pesquisas desta natureza, o que torna este estudo importante
para compreender os efeitos toxicos hematoldgicos desencadeados por venenos das serpentes
endémicas da Paraiba, ja que a composicado do veneno varia em razao de varios fatores, como
distribuicdo geografica, idade da serpente, alimentacdo; mesmo sendo de mesmo género e
espécie (CHIPPAUX & WILLIAMS, 1991; SCHENBERG, 1959; JIMENEZ-PORRAS,
1964; GUTIERREZ et al., 1990; KAMIGUTI & HANADA , 1985); podendo assim melhorar

a terapéutica e diminuir a morbidade.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GERAL

e Avaliar os parametros hematoldgicos dos individuos envenenados por serpentes
atendidos no Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes-
Campina Grande-PB.

OBJETIVO ESPECIFICO

e Auvaliar se ha alteracdo do numero de plaquetas e leucdcitos, nos individuos
envenenados por serpentes, associando ao tipo de envenenamento;

e Analisar os tempos de coagulacéo e tempo de sangria dos individuos envenenados por
serpentes, associando ao tipo de envenenamento;

e Verificar através dos resultados o efeito do soro antiofidico 24hs ap6s sua

administracao.
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REFERENCIAL TEORICO

1-CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS DAS SERPENTES DE INTERESSE MEDICO
NO BRASIL.

A identificacdo da serpente causadora do acidente é de grande importancia para saber qual
soro antiofidico sera administrado no tratamento; sendo assim segue abaixo as principais
caracteristicas morfologicas das serpentes de interesse médico no Brasil, que estdo

distribuidas em 2 familias: Viperidae e Elapidae.
1.1- VIPERIDAE

Apresenta cerca de 250 espécies distribuidas pelo mundo, representando o mais importante
grupo de serpentes para a saude publica, com grande numero de acidentes registrados.
(MELGAREJO, 2003). A fauna brasileira apresenta 5 géneros: Bothrops, Bothriopsis,
Bothrocophias, Crotalus, Lachesis. Sendo de interesse médico apenas os géneros Bothrops
,Crotalus, Lachesis (SILVA,2000).

As serpentes peconhentas apresentam algumas caracteristicas peculiares que as diferenciam
das serpentes ndo pegonhentas. Entre elas, a presenca do 6rgdo sensorial termorreceptor, a
fosseta loreal, orificio localizado entre a narina e o olho (fig.1-A) que esta presente nas
serpentes destes géneros. Outra caracteristica € a presenca de dentes moveis e bem
desenvolvidos, situados na porcdo anterior do maxilar, denticdo chamada de solendglifa
(fig.1-B).(BRASIL,2001)

A LT '
s s Fosseta Loreal

Figura 1A) Fosseta loreal e B)Dentigdo proteroglifa. Fonte: BRASIL, 2001.

A identificacdo entre os géneros citados pode ser feita pelo tipo de cauda, onde o género

Bothrops apresenta escamas subcaudais em pares; 0 género Crotalus apresenta em sua cauda,
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um apéndice articulado, o chocalho; e por ultimo o género Lachesis apresenta a cauda com as
ultimas fileiras de subcaudais modificadas e eri¢adas, terminando num espinho. (fig.2).

Escamas ericadas
\

] “‘

Samsemey—

SRR

Cauda lisa Guizo ou

Bothrops Crotalus Lachesis

Figura 2 Identificacdo das serpentes pelo tipo de cauda. Fonte: Manual de animais pe¢onhentos,2001.

A cabeca triangular recoberta por escamas pequenas também é um fator morfoldgico que
permite identificar um viperideo (MELGAREJO, 2003).

Figura 3. Cabeca triangular com pequenas
escamas. Bothrops atrox Foto: Paulo
Bernarde. Fonte:  Disponivel em:
http://www.herpetofauna.com.br

1.2- ELAPIDAE.

A familia esta representada no Brasil pelos géneros Micrurus e Leptomicrurus, conhecidas
como cobras corais. Estas apresentam cabeca oval, recobertas por grandes placas simétricas,
tem olhos pequenos e pretos, apresentam denticdo do tipo proteroglifa (fig.4) e ndo
apresentam fosseta loreal. O corpo € cilindrico recoberto por escamas lisas com anéis

completos em torno do corpo, de cores vermelho, amarelo, branco e preto em arranjos


http://www.herpetofauna.com.br/
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caracteristicos; e cauda curta e rolica; com excecdo de espécies de Leptomicrurus, que sao

pretas sem anéis e com manchas amareladas na regido ventral. (MELGAREJO,2003).

Figura 4 A) Cabeca oval, olhos pequenos e pretos. Micrurus sp. e B) Corpo cilindrico com escamas
lisas e anéis completos em torno do corpo de cores vermelho, branco e preto. Micrurus sp. Foto:

Paulo Bernarde. Fonte: Disponivel em: http://www.herpetofauna.com.br

2-TIPO DE ENVENENAMENTO E TRATAMENTO RECOMENDADO.

Em envenenamentos causados por serpentes do género Bothrops, a soroterapia
indicada é o Soro Antibotrépico (SAB), Soro Anticrotadlico (SAC),ou o Soro
Antibotropico - Crotalico (SABC). (BRASIL, 2003)

Em casos de acidentes crotalicos, o tratamento indicado € o Soro Anticrotalico
(SAC) ou Soro Antibotropico - Crotélico (SABC). (BRASIL, 2003). Em acidentes
Elapidicos é administrado o Soro Antielapidico (SAE); e nos Laquéticos, 0 Soro
Antilaquético (SAL) ou Soro Antibotropico - Laquético(SABL).

A tabela abaixo mostra a quantidade de ampolas recomendadas para cada tipo de

acidente de acordo com a gravidade.

Tabela 1Gravidade do acidente ofidico e soroterapia recomendada.

Tipo de acidente Leve Moderado Grave Tipo de soro
Botropico 2-4 ampolas 4-8 ampolas 12 ampolas SAB,SABC,SABI
Crotélico 5 ampolas 10 ampolas 20 ampolas SAC,SABC
Elapidico 10 ampolas de

SAE
Laquético 10 a 20 ampolas

de SAL,SABL

Fonte: Modificado de BRASIL,2003.


http://www.herpetofauna.com.br/

3-HEMOSTASIA.

A Hemostasia € a manutencdo da fluidez do sangue pelos vasos, este processo
previne a perda de sangue em caso de lesdo vascular, abrangendo o controle da
hemorragia e a dissolucdo dos coagulos (BASSI, 2011). Neste processo estdo envolvidos
0S vasos sanguineos, as plaquetas, os fatores da coagulacéo e a fibrindlise.

Os vasos sanguineos sao revestidos em sua parte interna por uma camada celular, o
endotélio; e logo abaixo, uma camada rica em colageno; em sua integridade o endotélio
garante o perfeito funcionamento da hemostasia. Quando um vaso é lesado, o sistema
hemostatico atua por meio de algumas reagdes para impedir o extravasamento de sangue.
A vaso constricdo € uma reacdo que permite o estreitamento do vaso para que diminua a
quantidade de sangue no local lesado. Em pequenos vasos, quando as pontas cortadas se
tocarem, estardo selados; mas se o vaso for maior a vaso constricdo ndo sera suficiente
para conter o sangramento. Neste caso o colageno, que fica abaixo do endotélio, estimula
a acdo das plaquetas para adesdo a ponta lesada do vaso, formando projecdes espiculares,
estas se tornam pegajosas e se unem umas as outras. Este processo € chamado de
agregacdo plaquetaria. O tampdo plaquetario formado interrompe o sangramento, em
alguns casos o tampdo pode ser arrastado pela corrente sanguinea e diluir-se. Nesse caso,
é necessaria a formacdo de um codgulo sanguineo, para estancar o sangramento e
completar a hemostasia. (GUYTON & HALL, 2002).

A formacdo do coagulo envolve os fatores de coagulacdo, que sdo proteinas
circulantes do plasma, com excecdo do fator IV que é o mineral célcio. O coagulo é
formado quando o fibrinogénio (glicoproteina sintetizada no figado) é transformado em
fibrina (matriz proteica do coagulo). Os fatores da coagulacdo sdo numerados na ordem
em que foram descobertos, sendo de | a XIII. Segue a lista dos fatores da coagulacéo:

Tabela 2 Fatores da coagulagéo sanguinea

Fator Nome

Fator | Fibrinogénio

Fator 11 Protrombina

Fator 111 Tromboplastina\Fator tecidual
Fator IV Calcio

Fator VV Ativador protrombina

Fator VII Proconvertina

Fator VIII F.anti-hemofilico

Fator IX Christmas

Fator X Stuart

Fator XI Antecedente tromboplastinico do plasma

18



Fator XII Hageman

Fator XI11 Estabilizador de fibrina

Fonte:, GUYTON & HALL 2002.

Estes fatores estdo sobre a forma inativa no plasma sanguineo, e sdo ativados
quando um vaso é lesado. Para indicar sua forma ativada, os fatores recebem a letra a
apos a numeracdo. Por exemplo, o fator V ativado é o fator Va. (GUYTON & HALL,
2002).

Trés vias metabdlicas estdo envolvidas na formacdo do coagulo: a via extrinseca, a
via intrinseca, e a via comum.Na via Extrinseca, o fator da coagulacdo (fator IlI), ndo
estd presente na circulacdo sanguinea, sendo liberado apenas quando o vaso sanguineo é
lesado. O fator Il ativa o fator VIl com o auxilio do fator 1\VV. O fator Vlla participa da
ativacdo do fator X a fator Xa. Na via intrinseca, os fatores de coagulacao estdo presentes
na circulacdo sanguinea. A formacdo do coagulo pela via intrinseca inicia-se quando o
fator XII entra em contato com superficies como: agulha, seringa, tubo de vidro; sendo
assim ativado a fator Xlla. E por dltimo a ativacdo do VIII a fator VIlla. A via comum é
ativada quando o fator X é ativado a fator Xa,independente de ser via extrinseca ou
intrinseca , a reacdo resultante da atuacdo do fator Xa, do fator 1V e do fator Va faz com
que a trombina seja ativada pela protrombina, posteriormente a trombina ativa o
fibrinogénio, levando & formacéo da fibrina. Por fim, o fator XIII a torna o coagulo de
fibrina estavel para conter uma hemorragia. (GUYTON & HALL, 2002).

Para que continue a circulacdo sanguinea normal, é necessaria a remoc¢édo do coagulo
sanguineo, que depende da retracdo do coagulo e a degradacdo da fibrina, processo
chamado fibrindlise (SWENSON, 1996). A digestao da fibrina ¢ feita pela plasmina, que
circula no plasma em sua forma inativa, o plasminogénio. A via fibrinolitica apresenta
duas fases: a geracdo de plasmina a partir do plasminogénio e sua acdo proteolitica sobre
a fibrina. (BOZZINI, 2004).

4-LEUCOCITOS

Os leucdcitos ou globulos brancos sdo células que atuam na defesa do organismo,
guando ocorre invasao de micro-organismos ou de outras substancias. Estes migram através
da parede dos vasos capilares e se agrupam ao local da infecgdo. Alguns leucocitos
destroem as particulas por fagocitose (HILDEBRAND e GOSLOW, 2006).

Os globulos brancos apresentam diversos tipos celulares com diferencas em suas
funcdes e morfologia e sdo divididos em granuldcitos (neutréfilo, eosinéfilo e baséfilo) e
agranulécitos (linfocitos e monadcitos).
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-Neutrdfilos: sdo responsaveis pela destruicdo de micro-organismos por meio de fagocitose
nos locais de infeccdo; logo apds ocorre a morte celular do neutréfilo, ja que ndo realizam
sintese do material energético e das enzimas utilizadas (JAMRA e LORENZI, 1983).
Existem dois tipos de neutrofilos, os bastonetes (neutrdfilos imaturos) e segmentados
(neutrdfilos maturos), numa infeccdo aguda bacteriana o nimero de bastonetes circulantes
no sangue é maior, o que € chamado de neutrofilia com desvio a esquerda. (MASUDA et
al,2008).

-Eosinofilos: tem funcdo de fagocitar e destruir complexos de antigenos com anticorpos,
limitando o processo inflamatério (JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2004). Séo atraidos
quando ha liberacdo de histamina (JAMRA e LORENZI, 1983) e circulam por pouco
tempo na corrente sanguinea.

-Basofilos: Participam de processos alérgicos; seus granulos contem histamina que dilata e
permeabiliza 0s vasos sanguineos; e heparina que previne a coagulacdo do sangue
(HANSEL e DINTZIS, 2007). A histamina é liberada no processo de degranulacdo, reacdo
a estimulos antigénicos ou de complexos antigeno-anticorpo. Para reduzir a degranulacéo,
os eosinofilos inibem os basofilos, reduzindo assim os efeitos inflamatérios da ativacao
antigénica ao nivel dos tecidos (BERNARD et al.,1989).

-Mondcitos: Células encarregadas da defesa do organismo através da fagocitose de
qualquer corpusculo estranho, para isto estes deixam a corrente sanguinea migrando para 0s
tecidos, passando a ser chamados de macréfagos (LORENZI, 2003). Acumulam-se onde ha
inflamacédo aguda e mantém um estado inflamatorio cronico (HANSEL e DINTZIS, 2007)
-Linfocitos: Compdem o sistema imune. Em infec¢bes agudas, crénicas e em doengas linfo
proliferativa ha um aumento do nimero destas células; podendo diminuir bastante em casos
de distrbios na sua producdo ou em aumento da destruicdo em casos de radiacdo e
qguimioterapia (HANSEL e DINTZIS, 2007). Sdo de grande importancia nas respostas
imunes especificas do corpo. Um grupo diferente de linfocitos sdo os linfdcitos atipicos,
com morfologia diferenciada surgem em casos de infec¢des por virus, como gripe, dengue,
catapora.(APPP,2012).

O aumento do numero de leucécitos na corrente sanguinea € chamado de
leucocitose, e a diminuicdo € chamado de leucocitopenia. Os seus valores normais sdo de
cinco a dez mil na corrente sanguinea. Em casos de acidentes ofidicos pode haver aumento
no numero de leucdcitos, apresentando neutrofilia com desvio a esquerda, este aumento
geralmente é conseqliéncia da acdo do veneno nos fatores de coagulagdo sanguinea,
causando assim uma resposta imune. (SANO-MARTINS & SANTORO, 2009).
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PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS
TIPO DE ESTUDO:

O estudo é do tipo ndo randomizado, no qual o grupo estudado ndo foi escolhido
aleatoriamente, e foi desenvolvido em laboratorio. A pesquisa foi de carater quantitativo e
qualitativo - descritiva (método misto) com investigacfes empiricas, onde o conhecimento é

adquirido no cotidiano, ou seja, através de acbes ndo planejadas.
LOCAL DA PESQUISA:

O municipio de Campina Grande, € uma das mais antigas localidades do Estado da
Paraiba, foi primitivamente uma aldeia de indios Cariris. Este municipio esta localizado no
Agreste Paraibano, a 120 km da capital do Estado, Jodo Pessoa. De acordo com o Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE, 2013), Campina Grande possui uma area
territorial de 594, 182 km? e uma populacdo de 385.213 habitantes, com trés distritos (Catolé
de Boa Vista, Galante e Sdo José da Mata). Assim permanecendo em divisao territorial datada
de 2007 (IBGE, 2013). Apresentando uma posic¢ao geogréafica privilegiada, Campina Grande
tornou-se um importante pélo de convergéncia com aproximadamente 232 municipios, ndo s
da Paraiba, como também de estados vizinhos.

O municipio de Campina Grande esta dividido em seis distritos sanitarios. A divisao
em distritos é uma estratégia de descentralizacdo dos servicos basicos de salde (COSTA,
2010). Existem cerca de 20 hospitais no municipio, entre eles esta o Hospital de Emergéncia e
Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes (HETDLGF-CG) que possui em sua estrutura um

laboratdrio onde as amostras deste estudo foram analisadas.
POPULACAO E AMOSTRA:
A populacdo do estudo foi formada por pacientes do Hospital de Emergéncia e

Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes-Campina Grande-PB; de ambos os sexos e diferentes

idades, que foram acidentados por serpentes peconhentas.
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INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS:

Para obtermos os resultados, os pacientes foram submetidos a exames clinicos
laboratoriais, a cada intervalo de tempo: antes da soroterapia (classificamos como tempo 1);

12h ap06s a soroterapia (tempo 2) e 24hs apds a soroterapia (tempo 3), num total de 3 coletas.
MATERIAIS E METODOS:
Descrigdo dos exames laboratoriais de avaliagdo dos pacientes:

a)Tempo de coagulacdo: Foi utilizado o método de Lee-White,1913; que mede o tempo
necessario para que o sangue coagule “in vitro”. Para isto, foram coletados trés mL de sangue
com o uso de uma seringa do braco do paciente. No momento em que 0 sangue entrou em
contato com a seringa o crondmetro foi disparado. Foi colocado 1 mL de sangue em 3 tubos,
sendo cada ml para cada tubo e levados imediatamente ao banho maria em 37 © C. Apos 3
minutos foi observado o tubo 1,inclinando suavemente, em seguida os tubos 2 e 3 a cada 30
segundos. O tempo de coagulacdo foi obtido pela média dos tempos encontrados nos 3 tubos.
Seu valor normal € de 4 a 9 minutos. (NEW LAB, 2013).

b) Tempo de sangria: O tempo de sangramento foi feito pelo método de Duke (1910).
Foi feito assepsia do l6bulo da orelha dos pacientes com um algoddo embebido em &lcool,
com o auxilio de uma lanceta especifica e de um sé golpe, foi feita uma incisdo local com
cerca de 2 mm de profundidade e foi disparado o crondmetro. A cada 30 segundos, foi
recolhida cada gota de sangue em papel de filtro, até que a ultima gota deixasse apenas um
sinal puntiforme no papel, registrando assim o tempo de sangramento. Seu valor normal é de
1 a 3 minutos. (NEW LAB, 2013)

c) Contagem de plaquetas e leucécitos — Para realizacdo da contagem foi coletado 5
mL de sangue dos pacientes e colocado em tubo de ensaio com 1 gota de
E.D.T.A(anticoagulante). Logo apds, as amostras foram levadas ao Homogeneizador onde
passaram aproximadamente 2 minutos, e em seguida foram colocadas no equipamento
automatizado Counter 19, fabricante Wiener Lab. para a contagem dos respectivos
parametros. Para o funcionamento do equipamento foi utilizado alguns reagentes, citados
posteriormente. O valor normal de leucdcitos é de 5.000 a 10.000; enquanto que o valor
normal de plaquetas é de 140.000 & 500.000. Contagens diferenciais de leucdcitos foram
feitas manualmente. Apos a amostra sair do homogeneizador foi retirado uma gota de sangue

com a propria tampa do tubo e colocado na ldamina para fazer o esfregaco, depois de seca, a
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lamina foi corada em 3 diferentes corantes, para que pudesse ser lida com o auxilio do
microscopio Optico e feita assim a contagem diferencial dos leucocitos.

Reagentes:

*EDTA- (&cido etilenodiaminotetracético): é o anticoagulante utilizado para exames
hematologicos, ele preserva 0s componentes naturais do sangue sem alterar sua morfologia.
*Detergente- utilizado para lavar e umedecer a tubulacdo dos Analisadores hematoldgicos;
*Agente hemolizante - para contagem diferencial de leucdcitos e determinacdo de HGB em
analisadores diferenciais.

*Solucdo diluente - para contagem e classificacdo de células sanguineas nos analisadores
hematoldgicos. (NEW LAB, 2013).

Corantes:

O Pandtico Rapido LB — que se baseia no principio de coloracdo hematoldgica estabelecida

por Romanowsky, atuando em 15 segundos. Estes s&o de trés tipos:

*Pandtico rapido n° 1: compde-se por uma solucédo de triarilmetano a 0,1%.

*Pandtico rapido n° 2: compde-se por uma solucdo de xantenos a 0,1%;

*Panotico rapido n° 3: compde-se por uma solucao de tiazinas a 0,1%.

Trés recipientes (cuba de Coplin) foram preenchidos com as solugdes n° 1, 2 e 3
respectivamente; as laminas foram submergidas na solucdo n°l(fixadora) mantendo-se um
movimento continuo de cima para baixo durante 5 segundos (5 imersdes de 1 segundo cada)
depois de escorrer bem, foram submergidas na solu¢do n°2 com movimento continuo de cima
para baixo; apds escorrer mais uma vez ,as laminas foram submergidas na solugdo n°® 3.Foram
lavadas com agua e depois foram lidas. O valor normal de leucdcitos € de cinco a dez mil na

corrente sanguinea.

PROCESSAMENTO DE ANALISE DE DADOS:

Os dados foram tabulados com o uso do Microsoft Excel 2010®, e analisados por
estatistica descritiva, com base na verificacdo de frequéncia simples para a disposi¢do dos
dados em graficos e tabelas. Para avaliar os parametros, foram tomados os valores de
referéncia do laboratorio NEW LAB.
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ASPECTOS ETICOS:

Esta pesquisa foi avaliada e aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa, da
Universidade Estadual da Paraiba (CEP), protocolo n® 0007.0.133.000-12 de acordo com a
Resolucdo n°196, do Conselho Nacional de Saude, sobre pesquisas envolvendo seres

humanos.

Os pacientes envolvidos no presente trabalho assinaram Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (Anexos I e 1), em total concordancia com as exigéncias das mesmas. Os
pacientes, como também os profissionais envolvidos nos atendimentos destes ndo foram
identificados. As amostras coletadas foram processadas no NEWLAB, laboratério pertencente
ao Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes - Campina Grande- PB,

sendo as coletas realizadas por profissionais treinados.
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RESULTADOS

No periodo de 10 meses, foram feitas analises laboratoriais em 12 pacientes, sendo 91,6% do
sexo masculino e 8,4% do sexo feminino, com idades entre 3 e 75 anos ,dos quais 9 foram
acidentados por serpentes do género Bothrops; 2 por serpentes do género Crotalus e apenas 1
por serpente do género Micrurus. Nenhum acidente laquético foi notificado durante este

periodo.

Acidentes ofidicos

B Acidente Botrdpico
B Acidente Crotdlico

m Acidente Elapidico

Grafico 1 Numero de acidentes ofidicos atendidos no HETDLGF no periodo de setembro de 2012 & julho
de 2013.

Foram analisados os parametros hematoldgicos de 9 pacientes acidentados por serpentes do

género Bothrops,onde obtivemos os seguintes resultados:

Leucdcitos

M Leucédcitos normais M Leucocitose

56%

56% 56%

Tempo 2

Tempo 3

Gréfico 2 Evolucao dos leucécitos dos pacientes acidentados por serpente do género Bothrops nos tempos
1,2e3.



Plaquetas
W Plaquetose W Plaquetopenia M Plaquetas normais

78% 78% 78%

11% 11% 11% 11% 11% 11%

Tempo 1 Tempo 2 Tempo 3
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Gréfico 3 Evolucdo das plaquetas dos pacientes acidentados por serpentes do género Bothrops nos tempos

1,2e3.

Tempo de sangria

B TS normal M TS alterado

Tempo 1 Tempo 2 Tempo 3

Gréfico 4 Evolucdo do tempo de sangria de pacientes acidentados por serpentes do género Bothrops nos

tempos 1,2 e 3.



27

Tempo de coagulagao sanguinea

B TC normal

89%

B TCincoagulavel

100%

Tempo 1

Tempo 2

Tempo 3

Gréfico 5 Evolucao do tempo de coagulacao sanguinea de pacientes acidentados por serpentes do género

Bothrops nos tempos 1,2 e 3.

Tabela 3 Alteragdes da contagem diferencial de leucdcitos de pacientes acidentados por serpentes do

género Bothrops.
PARAMETROS

Bastonetes

Segmentados

Eosinoéfilos
Basofilo

Linfdcito tipico

Linfécito atipico

Monbcitos

1° TEMPO

33,3% (3/9) acima do
normal

33,3% (3/9) acima do

normal
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracdo

2°TEMPO

22,2% (2/9) acima do
normal

55,5 % (5/9) acima do

normal
Nenhuma alteragéo
Nenhuma alteragdo

11,1 % (1/9) abaixo do
normal e 11,1 %(1/9)

acima do normal
Nenhuma alteragdo

Nenhuma alteragéo

3°TEMPO

Nenhuma alteracéo

33,3% (3/9) acima do

normal
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracéo

11,1%(1/9) acima do

normal

Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracéo



Foram analisados apenas 2 (dois) pacientes acidentados por serpentes do género Crotalus.

Estes apresentaram as seguintes alteracfes hemostaticas:

Leucdcitos.

M Leucocitos normais M Leucocitose

100% 100% 100%

0%

Tempo 1 Tempo 2 Tempo 3
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Gréfico 6 Evolucao dos leucocitos de pacientes acidentados por serpentes do género Crotalus nos tempos

1,2e3.

Plaquetas.
B Plaquetose M Plaquetopenia ™ Plaquetas normais
100% 100% 100%
0 0 I 0 0 I 0 0 I
Tempo 1 Tempo 2 Tempo 3

Gréfico 7 Evolucdo das plaquetas de pacientes acidentados por serpentes do género Crotalus, nos tempos

1,2e3.
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Tempo de sangria

B TS normal MTS alterado

100% 100% 100%

0%

Tempo 1 Tempo 2 Tempo 3

Grafico 8 Evolugéo do tempo de sangria de pacientes acidentados por serpentes do género Crotalus, nos
tempos 1,2 e 3.

Tempo de coagulag¢ao sanguinea.

B TC normal M TCincoagulavel

Tempo 1 Tempo 2 Tempo 3

Grafico 9 Evolugdo do tempo de coagulagdo sanguinea de pacientes acidentados por serpentes do género
Crotalus nos tempos 1,2 e 3.



Tabela 4 Alteracdes da contagem diferencial de leucdcitos de pacientes acidentados por serpentes do

género Crotalus.

PARAMETROS
Bastonetes
Segmentados

Eosinofilos

Basofilo

Linfécito tipico

Linfécito atipico

Monbcitos

TEMPO 1
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracdo

50% (1/2) acima do
normal

Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracdo

TEMPO 2
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracéo

Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracéo

Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracéo

Nenhuma alteracdo

TEMPO 3
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracéo

Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracéo

50%(1/2) acima do

normal
Nenhuma alteracéo

Nenhuma alteracéo

Foi analisado apenas um (1) paciente acidentado por serpente do género Micrurus. No tempo
1, o paciente apresentou leucocitopenia , e no tempo 3 (24 hs apds a soroterapia) apresentou
leucocitose.Em nenhum momento apresentou alteracdo plaquetaria. Também nédo apresentou
alteracdo no tempo de sangria e no tempo de coagulacdo sanguinea. Quanto a contagem

diferencial de leucdcitos apresentou:

Tabela 5 Alteracdes da contagem diferencial de leucdcitos de pacientes acidentados por serpentes do

género Micrurus.

PARAMETROS
Bastonetes
Segmentados
Eosindfilo
Basdfilo
Linfdcito tipico
Linfécito atipico

Mondcitos

TEMPO 1

Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteracédo

TEMPO 2
Nenhuma alteracéo
Nenhuma alteracéo
Nenhuma alteracéo
Nenhuma alteracéo
Abaixo do normal
Nenhuma alteracéo

Nenhuma alteragédo

TEMPO 3
Nenhuma alteracéo
Acima do normal
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracdo
Nenhuma alteracéo
Nenhuma alteracdo

Nenhuma alteragéo
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DISCUSSAO.

Os acidentes ofidicos compreendem um importante agravo a salde, com uma
incidéncia e distribuicdo de género que variam de acordo com o lugar estudado. Em nosso
estudo, trabalhamos com uma amostra muito proxima a encontrada no pais como um todo,
com prevaléncia do género Bothrops, seguido pelos géneros Crotalus, Micrurus e Lachesis,
conforme relatado nos estudos de Feitosa (1997), Lemos (2009) e Oliveira (2011). Ndo foram
evidenciados casos de acidentes laquéticos. Foram mais freqiientemente observados ataques a
individuos do sexo masculino em relacdo ao sexo feminino, que estd relacionada ao
trabalhador rural, cujo trabalho é predominantemente desempenhado por individuos do sexo
masculino.

No presente estudo, dos individuos envenenados por serpentes do género Bothrops, 44
% (4/9) apresentaram leucocitose no tempo 1, isso se deve a agdo imune celular deflagrada
pelo veneno logo nos primeiros minutos apos o envenenamento. Esse dado é corroborado por
Lomonte et al (1993), que observou uma leve leucocitose até 12 horas apds envenenamento
experimental por Bothrops asper. Os 56% individuos restantes (5/9), permaneceram com 0S
niveis leucocitarios normais. Provavelmente, o objetivo do veneno nédo seja os leucdcitos,
mas sim os fatores de coagulacdo sanguinea, que quando afetados causam aumento
leucocitario. Nos tempos 2 e 3, 56% (5/9) dos pacientes apresentaram leucocitose. 1sso pode
ser explicado por uma resposta imune do individuo ao proprio tratamento: o soro
antibotrépico (SAB) (GUTIERREZ et al,1998).Além disso, é importante considerar que o
SAB utilizado no Hospital em Campina Grande assim como em todo Brasil, ¢ uma mistura
de venenos de 5 espécies do género Bothrops: Bothrops jararaca, Bothrops jararacugu,
Bothrops moojeni, Bothrops neuwiedii e Bothrops alternatus.(CARDOSO et al, 2003),entre
as quais ndo se inclui a espécie endémica da regido da Paraiba, a Bothrops erytromelas.
Importante ressaltar também, a variabilidade especifica do veneno, que pode ocorrer dentro
do mesmo género ou espécie, devido a alimentacdo, habitat, idade e sexo dos animais.
(CHIPPAUX e WILLIAMS, 1991). Em relacéo as alteragdes na contagem de plaquetas, 78%
dos pacientes (7/9) nos tempos 1,2 e 3 apresentaram contagens normais de plaquetas,
diferente do que afirma Kamiguti, (1991), quando diz que o consumo dos fatores da
coagulacdo reduz o numero de plaquetas e induzem a acédo direta das toxinas hemorragicas
nas paredes dos vasos. Isto sugere que o veneno de Bothrops erytromellas ndo causa alteracéo

plaquetaria. Como este trabalho é o primeiro a estudar alteragdo plaquetaria em humanos
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envenenados pela serpente Bothrops erythromelas, fica o compromisso da realizagdo de
maiores estudos para melhor elucidar esse dado.

O veneno botrdpico teve grande influencia sobre a funcdo das plaquetas, mas néo
apresentou atividade sobre a contagem de plaquetas ja que 89% dos pacientes (7/9)
apresentaram TC incoagulavel no tempo 1; e no tempo 2 e 3, ainda permaneceu incoagulavel.

O veneno botropico ativa os fatores da cascata de coagulagdo, ocasionando consumo
de fibrinogénio e formacdo de fibrina intravascular, induzindo com frequéncia
incoagulabilidade sanguinea. (CARDOSO et al.,2003). LUNA et al (2010), isolaram uma
banda protéica referente a hemorraginas que ndo foi neutralizada pelo SAB, mesmo apds 24
horas do tratamento. Esse dado pode explicar o sangue incoagulavel em nossos resultados,
mesmo apos o tratamento. Apesar da Incoagulabilidade sanguinea causada pelo consumo de
fibrinogénio, o TC incoagulavel ndo constitui causa primaria para 0 sangramento
(KAMIGUTI e SANO MARTINS, 1995). Sendo assim, o tempo de sangria apresentou-se
normal em 89% dos pacientes antes e ap6s a soroterapia. A a¢do hemorragica é atribuida a
componentes especificos, chamados de hemorraginas, que lesam a membrana basal do
endotélio vascular e sdo inibidoras da agregacdo plaquetaria (KAMIGUTI et al., 1994;
CARDOSO et al., 2003; SANO-MARTINS & SANTORO,2003).As metaloproteases,
presentes nos venenos botropicos sdo incapazes de induzir  sangramento
sisttmico(GUTIERREZ et al,1995)., o que também justifica o tempo de sangria normal na
maioria dos pacientes durante os trés tempos.

Na contagem diferencial de leucdcitos 33,3% (3/9) dos pacientes apresentaram
neutrofilia com desvio a esquerda. Geralmente esse desvio a esquerda é conseqiiéncia de
infeccdo bacteriana. Muitos individuos por questdes de costumes fazem torniquetes, cortam o
local da picada, colocam folhas, p6 de café, ou outros contaminantes (BRASIL, 2003). Esses
costumes podem ter levado a infeccdo bacteriana. O numero de segmentados esteve alto no
tempo 1 em 33,3% (3/9) dos pacientes e no tempo 3 em 33,3% (3/9) dos pacientes, em
resposta as infecgdes bacterianas.

Nos acidentes crotalicos, os pacientes ndo apresentaram em nenhum momento
alteracbes no tempo de sangria, nas plaquetas e nos leucdcitos; segundo AZEVEDO-
MARQUES et al, (2009), o hemograma pode apresentar leucocitose discreta , a custa de
segmentados com desvio para a esquerda e plaguetas normais em numeros porém com
alteracbes na sua agregacdo. Estes individuos apresentaram apenas Incoagulabilidade

sanguinea em 100%(2/2) dos pacientes antes da soroterapia 0 que corrobora com 0s estudos
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de Kamiguti (1989 e 1995) , onde foi observado consumo de fibrinogénio , sendo esta a¢ao
atribuida a presenca de componente tipo trombina, capaz de prolongar ou até mesmo tornar o
sangue incoagulavel. No tempo3, o sangue permaneceu incoagulavel. Segundo AZEVEDO-
MARQUES et al, (2009) casos como este, podem ser explicado pelo fato de que o tratamento
ndo tenha sido suficiente, j& que a soroterapia normaliza o TC em 12 a 24 hs ap6s a
administracdo do soro; ou pela existéncia de alguma patologia anterior do paciente.Segundo
Jorge(1992), o veneno crotalico pode consumir fibrinogénio e Fator V, aumentando o0s
produtos de degradacao de fibrina e fibrinogénio, porem sem causar alteracdes do numero de
plaquetas.Disturbios hemorragicos ndo séo freqiientes, mas podem ser observados em
envenenamento grave,geralmente restritos as gengivas (gengivorragia)(JORGE, 1992; SANO-
MARTINS & SANTORO,2009 ).Diferentemente do veneno botrépico, o veneno crotalico
ndo apresenta acdo proteolitica, portanto edemas, inflamacéo e dor no local da picada séo
incomuns.(BRASIL,2001). Sendo assim, a alteracdo na contagem diferencial de leucdcitos
pode ter sido de alguma patologia diferenciada dos pacientes, tendo em vista que foram
apenas 2 pacientes, o que estatisticamente ndo é indicado.

Houve apenas um acidente elapidico, que apresentou leucocitopenia no tempo 1 e
leucocitose no tempo 3. Segundo SANCHEZ, (1992), o veneno elapidico induz
predominantemente alteracfes neuroldgicas pela atividade neurotdxica pré e pds sinaptica do
veneno na jungdo neuromuscular; ndo se observam hemorragias locais (SILVA JR &
BUCARETCHI, 2009)e nem acdo coagulante ou proteolitica. Sendo assim, o0 baixo numero
de leucocitos no paciente representa patologia diferente que ndo tem relacdo ao
envenenamento; e a leucocitose apresentada no tempo 3 , pode ter sido uma resposta imune
do individuo ao préprio tratamento, ou até mesmo pelo fato de que o soro anti-elapidico
produzido no Brasil € uma mistura de venenos de 2 espécies de Micrurus, portanto ndo se
sabe ao certo a eficacia desse antiveneno sobre as toxinas presentes nos venenos de todas as
espécies e subespécies de corais verdadeiras do Brasil (SILVA JR & BUCARETCH]I,2009).
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CONCLUSAO

A prevaléncia dos acidentes ofidicos em Campina Grande estd condizente com o perfil
encontrado no Brasil, onde a maioria dos acidentes é causada por serpentes do género
Bothrops. E a maior frequéncia é em individuos do sexo masculino em rela¢do ao feminino.
As analises mostraram que 0 veneno botrépico causa alteragdes hemostéticas significativas
nos pacientes acometidos por serpentes do género Bothrops, causa principalmente
incoagulabilidade sanguinea, que ndo constitui causa primaria para o sangramento, impede a
agregacdo plaquetaria, porem n&do altera o numero de plaquetas. O SAB utilizado ndo
neutraliza totalmente os efeitos do veneno no sistema hemostético.

O tempo de sangria (TS) ndo € indicado para avaliar a recuperacao ou agravamento do estado
do paciente em caso de acidentes ofidicos, tendo em vista que nos trés tipos de acidentes
houve prevaléncia de TS normal.

Sao necessarios outros estudos sobre os acidentes crotélicos e elapidicos, para poder chegar a
uma conclusdo quanto aos efeitos do veneno sobre o sistema hemostatico.

Os resultados deste trabalho reforcam a importancia de se conhecer as alteragdes hemostaticas
deflagradas pelos venenos ofidicos em humanos, uma vez que é evidente que 0 mecanismo
hemostatico apresenta uma grande suscetibilidade aos mesmos, principalmente ao veneno
botrépico, por sua rapida acdo na ativacdo dos fatores da coagulacdo com o consequente
consumo de fibrinogénio circulante, causando incoagulabilidade sanguinea.

Novos estudos sobre os efeitos hematoldgicos do veneno ofidico em humanos causados por
serpentes endémicas da regido da PB podem melhorar a terapéutica diminuindo a reacéo

imunoldgica com a produgdo de soros antiofidicos mais especificos e eficientes.
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ANEXOS



ANEXO I

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO-TCLE
(OBSERVACAOQ: para 0 caso de pessoas maiores de 18 anos e ndo inclusas no grupo de

vulneraveis)

Pelo presente Termo de Consentimento Livre e Esclarecido eu,
, em pleno exercicio dos meus direitos me disponho a
participar da Pesquisa: Avaliacdo leucocitaria e plaquetaria, tempos de coagulacédo e
sangria em individuos envenenados por serpentes em campina grande, PB.

Declaro ser esclarecido e estar de acordo com os seguintes pontos:
O trabalho Avaliacdo leucocitaria e plaquetaria, tempos de coagulacdo e sangria em
individuos envenenados por serpentes em campina grande, PB, terA como objetivo geral
arrolar individuos envenenados pelas serpentes de interesse médico na Paraiba, atendidos no
Hospital de Emergéncia e Trauma de Campina Grande - PB, com o intuito de avaliar a
variagdo nos parametros hematoldgicos apresentados por esses individuos apds
envenenamento ofidico e tratamento.
Ao voluntario s6 caberd a autorizacdo para coleta de sangue e ndo haverd nenhum risco ou
desconforto ao voluntario.
- Ao pesquisador cabera o desenvolvimento da pesquisa de forma confidencial, revelando os
resultados ao médico, individuo e/ou familiares, cumprindo as exigéncias da Resolugdo 196/96 do
Conselho Nacional de Satde/Ministério da Sadde.
- O voluntario poderé se recusar a participar, ou retirar seu consentimento a qualquer momento
da realizacdo do trabalho ora proposto, ndo havendo qualquer penalizagdo ou prejuizo para o
mesmao.
- Seréa garantido o sigilo dos resultados obtidos neste trabalho, assegurando assim a privacidade
dos participantes em manter tais resultados em carater confidencial.
- Na&o havera qualquer despesa ou 6nus financeiro aos participantes voluntarios deste projeto
cientifico e ndo haverd qualquer procedimento que possa incorrer em danos fisicos ou
financeiros ao voluntario e, portanto, ndo haveria necessidade de indenizacéo por parte da equipe
cientifica e/ou da Instituicdo responsavel.
- Qualquer davida ou solicitagao de esclarecimentos, o participante podera contatar a equipe
cientifica no nimero (083) xxxx-xxxx com Karla Patricia de Oliveira Luna.
- Ao final da pesquisa, se for do meu interesse, terei livre acesso ao contetido da mesma, podendo

discutir os dados, com o pesquisador, vale salientar que este documento sera impresso em duas vias e



uma delas ficara em minha posse.
- Desta forma, uma vez tendo lido e entendido tais esclarecimentos e, por estar de pleno acordo

com o teor do mesmo, dato e assino este termo de consentimento livre e esclarecido.

Assinatura do pesquisador responsavel

Assinatura do Participante

Assinatura Dactiloscopica

Participante da pesquisa




ANEXO I

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO-TCLE

OBS: (menor de 18 anos ou mesmo outra categoria inclusa no grupo de vulneraveis)

Pelo  presente  Termo de  Consentimento Livre e  Esclarecido  eu,
, em pleno exercicio dos meus direitos autorizo a
participacdo do de anos
na a Pesquisa: Avaliacdo leucocitaria e plaguetaria, tempos de coagulacéo e sangria em
individuos envenenados por serpentes em campina grande, PB.

Declaro ser esclarecido e estar de acordo com 0s seguintes pontos:

o trabalho Avaliacdo leucocitéria e plaguetaria, tempos de coagulacdo e sangria em
individuos envenenados por serpentes em campina grande, PB, terd como objetivo geral
arrolar individuos envenenados pelas serpentes de interesse médico na Paraiba, atendidos no
Hospital de Emergéncia e Trauma de Campina Grande - PB, com o intuito de avaliar a
variacdo nos parametros hematologicos apresentados por esses individuos apds
envenenamento ofidico e tratamento.

Ao responsavel legal pelo (a) menor de idade sé cabera a autorizacdo para que haja coleta de
sangue e ndo havera nenhum risco ou desconforto ao voluntério.

Ao pesquisador caberd o desenvolvimento da pesquisa de forma confidencial, revelando os
resultados ao médico, individuo e/ou familiares, se assim o desejarem, cumprindo as
exigéncias da Resolucdo 196/96 do Conselho Nacional de Saude/Ministério da Saude.

O Responsavel legal do menor participante da pesquisa podera se recusar a participar, ou
retirar seu consentimento a qualquer momento da realizacdo do trabalho ora proposto, néo
havendo qualquer penalizagdo ou prejuizo para 0 mesmo.

Seré garantido o sigilo dos resultados obtidos neste trabalho, assegurando assim a privacidade
dos participantes em manter tais resultados em carater confidencial.

N&o havera qualquer despesa ou dnus financeiro aos participantes voluntarios deste projeto
cientifico e ndo havera qualquer procedimento que possa incorrer em danos fisicos ou
financeiros ao voluntario e, portanto, ndo haveria necessidade de indenizacdo por parte da
equipe cientifica e/ou da Institui¢do responsavel.

Qualquer davida ou solicitacdo de esclarecimentos, o participante podera contatar a equipe
cientifica no namero (083) xxxx-xxxx com Karla Patricia de Oliveira Luna.

Ao final da pesquisa, se for do meu interesse, terei livre acesso ao conteddo da mesma,
podendo discutir os dados, com o pesquisador, vale salientar que este documento sera

impresso em duas vias e uma delas ficara em minha posse.



Desta forma, uma vez tendo lido e entendido tais esclarecimentos e, por estar de pleno acordo

com o teor do mesmo, dato e assino este termo de consentimento livre e esclarecido.

Assinatura do Pesquisador Responsavel

Assinatura do responsavel legal pelo menor

Assinatura do menor de idade

Assinatura Dactiloscopica

Responsavel legal N




ANEXO Il

HOSPITAL DE EMERGENCIA E TRAUMA DOM LUIS GONZAGA
FERNANDES, CAMPINA GRANDE - PB
CNPJ: 0877828/0001-60
ENDERECO: AV. FLORINO PEIXOTO, MALVINAS n° 46700
CEP: 58100-001

TERMO DE AUTORIZACAO INSTITUCIONAL

Estamos cientes da intengéo da realizagao do projeto intitulado Avaliagdo dos parametros hematoldgicos em
individuos envenenados por serpentes atendidos no Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luis Gonzaga
Fernandes — Campina Grande — PB desenvolvida pelos alunos Gustavo Abraio Mendonga, Dorneles de
Mendon¢a Lima e Marcos Medeiros Cavalcanti Junior do Curso de Ciéncias Bioldgicas da Universidade

Estadual da Paraiba, sob a orientagdo da professora Karla Patricia de Oliveira Luna.

Campina Grande, 2012.
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Assinatura e carimbo do responsavel institucional

Wi



