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EDITORIAL

Este Suplemento Especial da Gazeta Médica da Bahia é mais uma Obra da Rede Vital para o Brasil — Rede Nacional de
Informagdo Dialogo e Cooperagdo acerca dos Animais Pegonhentos, criada em 2010, com o objetivo de promover o didlogo e
a cooperacdo entre as diversas institui¢des e profissionais desta area especifica do conhecimento, dando suporte permanente a
troca de informagdes e experiéncias, ao estimulo para a formagao qualificada, para a preservagdo da memoria e para a divul-
gacdo de conteudo cientifico.

S6 foi possivel pelo apoio da Sociedade Brasileira de Zoologia, nas pessoas de Rodney Cavichioli e Rosana Rocha (Uni-
versidade Federal do Parana); pela generosidade do amigo, Prof. Dr. José Tavares-Neto (Editor da GMB) a quem tenho muito
aprego e admiragdo; pelos amigos Giuseppe Puorto (Instituto Butantan) e Rui Seabra Ferreira Junior (Centro de Estudos e
Venenos de Animais Pegonhentos, Universidade de Sao Paulo, Botucatu), Coordenadores do Simposio sobre Animais Peco-
nhentos do Brasil, realizado em margo deste ano na nossa cidade do Salvador, na ocasido do XXIX Congresso Brasileiro de
Zoologia; pelo trabalho incansavel da querida Silvanir Pereira Souza, Assessora da Rede Vital para o Brasil — Rede Nacional
de Informacao Dialogo e Cooperacgdo acerca dos Animais Peconhentos; pelo incentivo do Dr. Anténio Werneck, Diretor do
Instituto Vital Brazil e pelos colegas que aceitaram mais este desafio e colaboraram com esta Edigdo através de seus artigos:
Erico Vital Brazil (Casa de Vital Brazil), Julia Prado-Franceschi (Universidade Estadual de Campinas), Kétia Barbaro (Instituto
Butantan), Luciana Lyra Casais e Silva (Universidade Federal da Bahia e Universidade do Estado da Bahia), Maria Elena de
Lima Perez Garcia (Universidade de Minas Gerais), Maria Dulcinéia Sales dos Santos (Universidade Federal da Bahia), Renato
Silveira Bérnils (Universidade Federal do Espirito Santo), Rosany Bochner (Fundagao Osvaldo Cruz, Rio de Janeiro), Sylvia
Alma Hoge (Instituto Butantan), Tania Kobler Brazil (Universidade Federal da Bahia), Yukari Mise (Universudade Federal
da Bahia) e ao estimado convidado estrangeiro, Jos¢ Maria Gutiérrez (Instituto Clodomiro Picado, Costa Rica). Todos fazem
parte da minha vida profissional e pessoal, contribuindo como orientadores, professores ou colegas.

Por isso, 2012 ¢ um ano tdo especial para mim.

Comemoro 20 anos como Professora do Instituto de Biologia da Universidade Federal da Bahia (BA), onde ingressei
ainda como estudante em margo de 1985 tendo concluido o curso de Ciéncias Biologicas em setembro de 1990. Percorri todos
os niveis, de Professora Auxiliar até Associada, classe que me encontro hoje. Fiz o Mestrado também nesta Institui¢do, quan-
do ingressei em margo de 1995, no Programa de Pés-graduacdo de exceléncia, em Saude Coletiva, tendo como orientador, o
amigo Prof. Fernando Martins Carvalho e defendido a Dissertagao sobre os acidentes pela jararaca-do-rabo-branco, Bothrops
leucurus, em dezembro de 1996.

Comemoro, juntamente com as amigas e colegas da UFBA, Tania Kobler Brazil e Luciana Lyra Casais e Silva e com a
hoje médica Tatiana Ribeiro Maciel, 25 anos do Nucleo de Ofiologia e Animais Pegonhentos da Bahia (NOAP/UFBA), uma vez
que ele foi criado por n6s em 13 de fevereiro de 1987. Comecei como estagiaria e desde 1997 coordeno este laboratdrio que €
um grupo de pesquisa cadastrado no Diretério de Grupos de Pesquisa do CNPq desde 1993. E a minha segunda casa, nele pude
exercer a minha criatividade para a pesquisa, para o ensino, para a extensao e o desafio da administragdo de pessoas e projetos.

Fui tecendo meu presente com muito trabalho, dedicag@o e amor a profissdo de Bidloga ¢ Professora, sem saber que co-
lheria tao bons frutos no futuro, pois para mim ¢ uma honra, ser mais uma vez, Editora-convidada desta Revista e Presidente
do XXIX Congresso Brasileiro de Zoologia (CBZ), onde o Simpdsio sobre Animais Pegonhentos do Brasil, aconteceu no
Centro de Convengdes da Bahia, dias 06 ¢ 07 de marco deste ano e que deu origem a esta edi¢cdo. Ha 21 anos, ainda estudante,
fui monitora do XVIII CBZ e jamais imaginava que presidiria um Congresso que marcou tanto a minha vida profissional,
afinal, como muitos estudantes apaixonados por animais, me defini pela pesquisa na area de zoologia, participando dos CBZ
na década de 80.

Agradeco a todos que conviveram e convivem comigo, aos colegas, estagiarios ¢ colaboradores. Agradeco ao esteio que
me fez ter forga interior para superar todas as adversidades, que foram muitas, a minha familia, meus Pais (José¢ Antonio e
Maria José), meus irmaos (Ricardo, Rosimere e Rosely), a minha filha Alice e ao meu companheiro Luis Claudio Madeira
(estes eu tenho muito que agradecer pelas longas auséncias, dentro ou fora de casa).

Finalmente, presto aqui a minha reveréncia aos homenageados deste Suplemento Especial da GMB:

Dr. Alphonse Richard Hoge, com quem infelizmente nao tive o prazer de conhecer pessoalmente, mas o conheci através
das historias contadas por Tania Brazil, através dos seus trabalhos sobre sistematica de serpentes e através da maior colegio
de serpentes neotropicais, que leva o seu nome, ¢ infelizmente desapareceu nas cinzas de um incéndio em maio de 2010, no
Instituto Butantan. Ele inspirou uma geragdo de herpetdlogos e junto com a sua familia aqui na Bahia, particularmente a sua
esposa, Alma Hoge, pudemos saber mais sobre este homem ¢ cientista.

Dr. Oswaldo Vital Brazil, com quem eu tive o privilégio de ser aluna, durante o Curso de Especializagdo em “Venenos
Animais”, de julho a dezembro de 1991, no Instituto Butantan e agradeco pela carta de recomendagdo para participar da sele¢ao
deste Curso. Foi o professor mais mais brilhante que tive, pois me encantou ao ministrar uma aula sobre a a¢ao neurotdxica do
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veneno de serpentes, apenas com a sua sabedoria, a experiéncia, o quadro e o giz. Pude vé-lo trabalhar no seu laboratdrio no
Departamento de Farmacologia, na Faculdade de Ciéncias Médicas, na UNICAMP, quando 14 cursei o Doutorado em Ciéncias
Meédicas, de margo de 1998 a fevereiro de 2001, e defendi a Tese sobre o veneno de B. leucurus, orientada pela sua orientada
Dr?. Julia Prado-Franceschi. Fui algumas vezes a sua casa, juntamente com sua sobrinha Tania Brazil e assisti suas inumeras
conferéncias nos Congressos Brasileiros de Toxinologia nas décadas de 1990 ¢ 2000.

Prestando as justas homenagens a estes seres humanos e cientistas ¢ que tenho cada vez mais convicgdo na frase do genial
Isaac Newton (1642-1727), “Se vi mais longe foi por estar de pé sobre ombros de gigantes”.

Rejane Maria Lira-da-Silva'
Editora convidada

'Coordenadora da Rede Vital para o Brasil — Rede Nacional de Informagao Dialogo e Cooperagao acerca dos Animais Pegonhentos (http://redevitalparaobrasil.
wordpress.com/).

Professora Associada do Departamento de Zoologia, Instituto de Biologia, Universidade Federal da Bahia (http://www.noap.utba.br/)

+
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Esse artigo tem como objetivo, mesmo que de maneira concisa, apresentar dados biograficos do cientista belga-brasileiro
Aphonse Richard Hoge (1912-1982), herpetélogo que legou uma obra cientifica da maior relevancia para os estudos e
pesquisas sobre animais peconhentos no Brasil. Dr. Hoge comecou seu trabalho com serpentes a partir de 1935, quando
ainda estagiario da Cadeira de Zoologia na Ecole des Hautes Etudes, em Gent, na Bélgica, onde foi assistente do Prof.
George G. Bobeau, mestre de Anatomia Patologica. Retornou ao Brasil em 1939 e logo nos primeiros anos trabalhou na
Roche, no “Laboratérios Torres”, e em 1946, a convite do Dr. Otto Bier, ingressou no Instituto Butantan, onde trabalhou
por 36 anos até se aposentar aos 70 anos de idade, em 1982. Ao longo de sua trajetoria, Dr. Hoge publicou 114 artigos
autorais e co-autorais, descreveu 29 espécies de serpentes e capitaneou iniimeras expedig¢des cientificas que, determinan-
temente, engrandeceram a maior coleciio de serpentes neotropicais do mundo até o tragico incéndio que ocorreu, em 15
de maio de 2010, no Instituto Butantan. Em 2012, o célebre pesquisador completaria 100 anos, seu legado é referéncia
na historia da herpetologia, onde Dr. Hoge, ocupa lugar de destaque no cenario cientifico mundial.

Palavras-chave: Alphonse Richard Hoge, Herpetologia, Serpentes.

This article has as objective, even though concisely, presenting biographical Scientist Belgian-Brazilian Aphonse Richard
Hoge (1912-1982), a herpetologist who bequeathed a work of great importance to scientific studies and research on venomous
animals in Brazil. Dr. Hoge began his work with snakes from 1935, while still a trainee at the Chair of Zoology at the Ecole
des Hautes Etudes in Gent, Belgium, where he was an assistant of the Professor. George G. Bobeau, master of Pathology. He
returned to Brazil in 1939 and in the first years worked at Roche, “Laboratorios Torres” and in 1946, by the invitation of Dr.
Otto Bier, joined the Butantan Institute, where he worked for 36 years until he retired at 70 years of age, 1982. Throughout
his career, Dr. Hoge has published 114 articles and co-authorial copyright, described 29 species of snakes and captained
numerous scientific expeditions that, determinedly, magnified the largest collection of neotropical snakes in the world until the
tragic fire that occurred on 15 May 2010 in the Butantan Institute. In 2012, the famous researcher would complete 100 years,
his legacy is a benchmark in the history of herpetology, where Dr. Hoge, occupies a prominent place in the scientific world.

Key words: Alphonse Richard Hoge, Herpetology, Snakes.

“Nasci no Instituto de Butantan, em 1912. Nessa época
os filhos nasciam em casa e ndo nas maternidades. Meu pai
quando foi para o Butantan, que naquela época era distante de
Sao Paulo, fez a sua residéncia na sede da antiga fazenda e ai
morou até 1919. Vivi entdo no Instituto Butantan durante sete
anos. Minha mae morreu quando eu tinha um ano de idade.
Fui criado por uma irma de meu pai que foi com o marido,
um grande engenheiro, morar no Butantan para tomar conta
dos filhos de seu irmao, Vital Brazil, que nessa época eram
nove. Eu era o menor, fui criado como filho deste casal. Em
1919, fomos para o Rio de Janeiro, onde meu pai fundou o
Instituto Vital Brazil, em Niteroi.
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Em Sao Paulo frequentei o Jardim da Infancia da Praga
da Republica; no Rio de Janeiro, o Colégio Rezende, muito
conceituado na época. Aos treze anos de idade fui para os
Estados Unidos, onde passei seis meses em um grande colégio
americano, realmente extraordinario. Voltei e fiz todo meu
curso ginasial no Colégio Salesiano, em Niter6i. Terminado
o0 gindsio, cursei o pré-médico durante um ano, que era dado
na propria Faculdade de Medicina. Formei-me entdo pela
Faculdade de Medicina do Rio de Janeiro, em 1939. A minha
formagao cientifica foi feita no Instituto Vital Brazil. Comecei
a frequentar o Instituto regularmente quando eu estava no
terceiro ano da faculdade. Ali aprendi todas as técnicas de
laboratério, de microbiologia ¢ de imunologia. Depois de
formado, continuei trabalhando no Instituto. Inicialmente,
como assistente, depois como chefe de se¢do e, a partir de
1945, durante alguns anos, ocupei a Dire¢do Cientifica. Em
fins de 1948, surgiu uma oportunidade para desenvolver
pesquisas na Argentina. Recebi um convite de um rapaz que
havia estagiado comigo no Instituto Vital Brazil e que, nesta
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ocasido, ocupava a Chefia da Se¢do de Pegonhas e de Herpe-
tologia do Instituto Malbran, em Buenos Aires. Fui entdo para
o Instituto de Fisiologia, onde trabalhei por um ano. Foi um
periodo muito proveitoso, fiz numerosos estudos e trabalhei
em pesquisas que mais tarde continuei no Brasil. De Buenos
Aires fui para a Faculdade de Medicina da USP - Universidade
de Sao Paulo, onde fui assistente do Departamento de Far-
macologia. Neste departamento continuei minhas pesquisas
no campo da farmacologia até fins de 1963, quando me can-
didatei a professor da recém fundada Faculdade de Medicina
da Unicamp - Universidade Estadual de Campinas. Em 1964,
me transferi definitivamente para Campinas, onde desenvolvi
o Departamento de Farmacologia da Unicamp.”"

Oswaldo Vital Brazil nasceu no Instituto Butantan, em
Sao Paulo, onde residiam seus pais, Vital Brazil Mineiro
da Campanha (1865-1950) e Maria da Conceic¢do Philipina
de Magalhédes (1877-1913), Nhazinha, que faleceu um ano
ap6s seu nascimento. Com a morte prematura da mae, em 8
de margo de 1913, Oswaldo passou a ser criado por sua tia
paterna Acacia Indigena Sensitiva de Caldas, Vidinha, que
se mudou para o Instituto Butantan com seu marido, Manuel
Guimaraes Carneiro, a fim de auxiliar Vital Brazil na admi-
nistragdo doméstica e na criagdo de seus nove filhos.

Em 1919, quando ocorreu a saida de Vital Brazil do
Instituto Butantan, a familia toda se mudou para o Estado
do Rio de Janeiro, onde o cientista fundou outra institui¢do
voltada para formagéo, pesquisa ¢ produc@o na area da Saide,
o Instituto Vital Brazil, em Niteroi.

Oswaldo cursou a Faculdade Nacional de Medicina do Rio
de Janeiro, atualmente integrada a UFRJ - Universidade Federal
do Rio de Janeiro, diplomando-se em 1939, e doutorou-se em
1963 na Faculdade de Medicina de Sao Paulo, hoje, inserida
na USP - Universidade de Sao Paulo. Sua formagao cientifica
se deu no Instituto Vital Brazil, onde comegou a trabalhar a
partir de 1936. Nesta institui¢do, entre tantos outros aprendi-
zados, familiarizou-se com as técnicas de microbiologia e de
imunologia. A partir de 1941, iniciou seu primeiro trabalho de
pesquisa que alcangou grande repercussao - o desenvolvimento
de um sucedaneo do curare, para ser empregado como relaxante
muscular nos seres humanos, o kondrocurare. Foi assistente,
depois chefe de segdo e, em 1945, assumiu por alguns anos a
diregdo cientifica da instituigdo.

Em margo de 1949, foi para Buenos Aires, Argentina,
onde permaneceu um ano. Nessa ocasifo, comparou os efeitos
farmacoldgicos dos venenos obtidos de cascavéis brasileiras
com aqueles colhidos de cascavéis da Argentina. Com base
nas diferencas observadas publicou, com Avelino Barrio, o
estudo dos efeitos neuromusculares dos dois tipos de venenos.

Ao retornar ao Brasil, ingressou na Faculdade de Me-
dicina da Universidade de Sdo Paulo, como assistente do
Departamento de Farmacologia. Neste periodo trabalhou

! Trecho da entrevista com o Prof. Dr. Oswaldo Vital Brazil feita por Eliane
Morelli Abrahéo para o projeto Memoria da Unicamp, Arquivos Historicos
do CLE/ Unicamp, Campinas, SP, em 08/05/1991.

com o veneno de Micrurus, tema de sua tese de doutorado.
Junto com Alexandre Pinto Corrado, passou a estudar os
efeitos neuromusculares dos antibidticos aminoglicosideos
neomicina e estreptomicina.

Em 1963, através de concurso, foi efetivado como Pro-
fessor Titular de Farmacologia da Unicamp - Universidade
Estadual de Campinas, recém-fundada. Meses depois, em abril
de 1964, comegou a organizar o Departamento de Farmacologia
da Unicamp. Nesta primeira fase seus colaboradores foram:
Mauricio Gomes Lomba, farmacéutico e bioquimico, e Bernar-
do Boris Vargaftig, médico recém-formado. Neste mesmo ano,
Julia Prado-Franceschi, formada em Ciéncias Naturais, inte-
grou- se a equipe. Logo em seguida, em decorréncia da ditadura
militar, Bernardo Boris saiu do pais. Nestes primeiros tempos,
Oswaldo Vital Brazil, Mauricio Lomba, Julia Franceschi e, a
época, o auxiliar de laboratdrio, Nadim Heluany iniciaram o
estudo dos componentes da pegonha crotalica: a crotoxina e
a crotamina. Poucos anos depois, em 1967, publicaram artigo
sobre uma fragdo que causava efeitos diferentes destas duas
toxinas. A purificagdo desta fragdo resultou na separa¢do de uma
nova toxina do veneno da cascavel, denominada convulxina.

Optou por utilizar técnicas eletrofisioldgicas, a época,
ainda ndo empregadas no Brasil, para esclarecer o mecanismo
do bloqueio produzido pela crotoxina na jungdo neuromuscu-
lar. Este estudo, feito no segundo semestre de 1969, Oswaldo
realizou no Departamento de Fisiologia do Queen Elizabeth
College da Universidade de Londres, Inglaterra, com o apoio
da Dra. Barbara Excell Hawgood.

Ao longo de sua trajetoria realizou dezenas de comuni-
cacdes e conferéncias em congressos e simposios nacionais ¢
internacionais. Em 1975, em colaboragdo com Alberto Pelle-
grini F° ¢ Marcos Dias Fontana, Oswaldo apresentou pesquisa
feita sobre a fisiopatologia e o tratamento do envenenamento
experimental causado pela pegonha de Micrurus frontalis no
Instituto Pasteur de Paris, Franca.

Pesquisador e mestre incansavel, Oswaldo orientou
numerosas teses, publicou dezenas de artigos em periodicos
cientificos de expressivo fator de impacto, escreveu alguns
capitulos em obras coletivas, além de ter sido autor de dois li-
vros: “Contribuigio para a Historia da Ciéncia no Brasil”, 1989,
editado pela Casa de Vital Brazil e “Vital Brazil e o Instituto
Butantan”, 1996, editado pela Editora da Unicamp. Orientou
dois filmes: em parceria com Julia Prado-Franceschi: “Agdes
farmacologicas da convulxina” e, em parceria com Alberto
Pelegrini F°, “Antagonistic effect proced by neostigmine on the
paralysis caused by Micrurus frontalis”, em 1969 e 1976, res-
pectivamente. Obteve o reconhecimento cientifico internacional
através de mais de uma centena de citagdes em livros e revistas
que tratam de farmacologia, fisiologia, bioquimica, biofisica,
toxicologia, clinica médica, medicina tropical, anestesiologia,
neurologia, cirurgia, pediatria, otologia, urologia e zoologia.
Suas pesquisas também foram referendadas em mais de duas
dezenas de teses de doutorado e mestrado, sendo que duas delas
foram realizadas e defendidas em renomadas instituigdes: uma
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na Universidade de Paris VII e a outra no Queen’s Elizabeth
College - Universidade de Londres.

Entre as varias distin¢des recebidas em vida, consta a Me-
dalha “Instituto Butantan” e o diploma com os seguintes dizeres:

“O Governo do Estado de Sao Paulo confere de acordo com
o Decreto n°® 16.650 de 12 de fevereiro de 1981 o presente
diploma de outorga da medalha “Instituto Butantan” ao Prof.
Oswaldo Vital Brazil pela sua contribui¢do para o engrande-
cimento do Instituto Butantan e para o progresso da ciéncia”.

Em marco de 1988, foi homenageado com a realiza¢do
do XII Simposio Anual da Academia de Ciéncias do Estado de
Sao Paulo, que teve como tema “Toxinas Proteicas”. Durante
esse evento, Julia Prado-Franceschi fundou a SBTx - Socie-
dade Brasileira de Toxinologia e Oswaldo, por aclamacao, foi
eleito primeiro presidente da entdo recém criada associagdo.
Em 1989, foi lhe dedicado um niimero da Acta Physiologica
et Pharmacologica Latinoamericana.

Atuou em quatro diferentes instituicdes ao longo de
63 anos dedicados a pesquisa e ao ensino, sendo também
Presidente da Comissdo Permanente de Dedicag@o Integral
a Docéncia e a Pesquisa (CPDI) da Universidade Estadual de
Campinas, de 1970 a 1972; Presidente da Comissao Cientifica
do Instituto de Biologia em 1970; Presidente da Comissao de
Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade
Estadual de Campinas a partir de 1976 até a data de sua apo-
sentadoria compulséria, em dois de marco de 1982; primeiro
Diretor do Nucleo de Medicina e Cirurgia Experimental da
Faculdade de Ciéncias Médicas entre 1978 € 1982, além de ter
sido membro do grupo de trabalho para revisao da Farmaco-
péia Brasileira relativa aos soros antitoxicos e antipegonhentos
em 1977. Professor Emérito da Universidade Estadual de
Campinas foi Socio Honorario da Sociedade Brasileira de
Farmacologia Terapéutica Experimental e da International
Society on Toxinology.

Entre os seus colaboradores constam o médico e psiquia-
tra, Jodo de Souza Campos; o médico e botanico, ex-Diretor
do Museu Nacional Luiz Emygdio de Mello Filho; o médico
Sebastiao Ernani Bueno; o botanico J.C Kulhmann; Jodo
Mendes, funcionario do Instituto Vital Brazil; Tavares de
Macedo e Mério Xavier, chefe e assistente respectivamente da
Secao de Medicina Veterinaria do Instituto Vital Brazil; Ugo
Pinheiro Guimaraes e Antonio Patury e Sousa, professor de
Clinica Cirtrgica e anestesista da Faculdade Nacional de Me-
dicina; o médico naturalista Avelino Barrio Hijo; o técnico de
laboratdrio Otavio Smeler; os pesquisadores Armando Otavio
Ramos, Alexandre Pinto Corrado, Mauricio Gomes Lomba
e Julia Prado Franceschi; o biélogo, Nadim Farah Heluany;
a fisiologista Barbara Excell Hawgood; a médica Neusa J. P.
Pavani; o bioquimico e farmacéutico, Marcos Dias Fontana,
além dos bioquimicos Carlos Julio Laure e Stephen Hyslop.

Oswaldo Vital Brazil, cujo centendrio se comemora, foi
um toxinologista que obteve o reconhecimento internacional
pelos estudos que desenvolveu sobre os mecanismos da agao

dos venenos ¢ toxinas. Seu legado cientifico inclui o estudo
farmacoldgico de pegonhas de serpentes, tendo sido corres-
ponsavel pela identificagdo de novas toxinas presentes no
veneno da cascavel, assim como pela descoberta da agao neu-
romuscular da estreptomicina e seu mecanismo bloqueador.
Investigou, também, a farmacologia do veneno das principais
espécies de aranhas ¢ escorpides que ocorrem no Brasil.

Casou-se, em 1935, com Stella Telles, com quem criou
e educou duas filhas: Aurea e Rosa Vital Brazil. Faleceu,
em 26 de outubro de 2008, ja vitivo, aos 96 anos de idade.
Mesmo aposentado como Professor Emérito da Universidade
Estadual de Campinas continuou a ir frequentemente ao seu
laboratorio até pouco tempo antes de sua morte.

Entre os trabalhos de maior destaque publicados pelo
cientista, constam:

1. Vital Brazil O, Seba RA, Campos JS. Obten¢ao e farmacologia do
dimetil éter da metilbebeerina. Bol. Inst. Vital Brazil, 5(3):79, 1945.

2. Guimaraes UP, Patury e Souza, Vital Brazil O. O Kondrocurare na
anestesia por inhalagdo. Rev. Bras. Cirg. 17: 45, 1948.
3. Vital Brazil O, Barrio A. Accion curarizante de las ponzaias de

Elapidae. II Efectos de algunos antagonistas del curare. Prensa Méd.
Arg.37:1313, 1950.

4. Barrio A, Vital Brazil O. Ein neues Verfahrender Giftentname bei
Spinnen. Experientia, 6:112, 1950.
5. Barrio A, Vital Brazil O. Neuromuscular action of the Crotalus terrifi-

cus terrificus (Laur) poisons”. Acta Physiol. Lat. Amer., 1: 291, 1951.

6. Vital Brazil O. Hiperpiese provocada pela peconha de Crotalus ter-
rificus terrificus. An. Fac. Med. USP, 28:159, 1954.

7. Vital Brazil O, Corrado AP. The curariform action of streptomycin.
J. Pharmacol. Exp. Ther., 120:452, 1957.

8. Vital Brazil O, Corrado AP, Berti, FA. Neuromuscular block produced
by streptomycin and some of its degradation products. In: Bovet, D,
Bovet Nitti, F, Marini, Bettolo, SB. (eds.). Curare and Curare-like
Agents. Elsevier, Amsterdan, p. 415, 1959.

9. Vital Brazil O. Streptomycin effect on the skeletal muscle stimulation
produced by acetylcholine. Arch. Int. Pharmacodyn, 130:136, 1961.

10.  Vital Brazil O. Agdo neuromuscular da pegonha de Micrurus. Tese de
Doutoramento. Faculdade de Medicina, USP, 1963. (publicado em O
Hospital 68:969, 1965).

11.  Vital Brazil O. Farmacologia neuromuscular. In: Corbett, C.E. (ed.).
Elementos de farmacodinamica, Fundo Editorial Procienx, Sdo Pau-
lo, p.72. Publicado também nas edig¢des posteriores de Elementos
de Farmacodindmica, 1964. (atualizado para publica¢do na sexta
edigdo, 1982).

12.  Vital Brazil O, Prado-Franceschi J, Waisbich E. Pharmacology of
crystalline crotoxin. I Toxicity. Mem. Inst. Butantan, Simp. Internac.,
33:973, 1966.

13.  Vital Brazil O. Pharmacology of crystalline crotoxin. II Neuromus-
cular blocking action. Mem. Inst. Butantan, Simp. Internac., 33:
981, 1966.

14.  Vital Brazil O, Farifia R, Yoshida L, Oliveira VA de. Pharmacology
of crystalline crotoxin. III Cardiovascular and respiratory effects of
crotoxin and Crotalus durissus terrificus venom”. J. Physiol. 212:
34-35P, 1966.

15.  Vital Brazil O, Franceschi JP. Fator neurotdxico na pegonha de Crota-
lus durissus terrificus diferente da crotoxina e da crotamina. Ciéncia
e Cultura, 19:658, 1967.

16.  Vital Brazil O, Prado-Franceschi J. The neuromuscular blocking action
of gentamicin. Arch. Inst. Pharmacodyn, 179:65, 1969.

17.  Vital Brazil O, Prado-Franceschi J. The nature of the neuromuscular
block produced by neomycin and gentamicin. Arch. Inst. Pharmaco-
dyn, 179:78, 1969.
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18.  Vital Brazil O, Eugénio AJB, Laszlo, GR. Origem da paralisia res- ne of the rat-diaphragm muscle fibres caused by veratrine. Pfliigers
piratoria causada pela crotoxina. Ciéncia e Cultura, 25: 1165, 1973. Arch., 404:45, 1985.
19.  Vital Brazil O, Neder AC, Corrado A. Effects and mechanism of 27.  Vital Brazil O. History of the primordial of snake bite accident sero-
action of Tityus serrulatus venom on skeletal muscle. Pharmacol. therapy. Mem. Inst. Butantan, 49:7, 1987.
Res. Com., 5:137, 1973. 28.  Vital Brazil O, Bernardo-Leite G, Fontana MD. Modo de agdo da
20.  Vital Brazil O, Fontana MD, Pellegrini Filho A. Physiopathologie et pegonha da aranha armadeira (Phoneutria nigriventer) na auricula
thérapeutique de I’ envenomation expérimentale causée par le venin isolada de cobaia. Ciéncia e Cultura, 40:181, 1988.
de Micrurus frontalis. Mem. Inst. Butantan, 40/41:221, 1976/77. 29.  Vital Brazil O, Fontana MD, Pavani NP. Effect of 4-aminopyridine
21.  Pellegrini Filho A, Vital Brazil O, Fontana MD, Laure CJ. The action on the postsynaptic action of polymyxin B. European J.Pharmacol.,
of crotamine on skeletal muscle: an electrophysiological study. In: 159:47, 1989.
Rosenberg, P. (ed). Toxins: Animal, Plant and Microbial. Pergamon 30.  Vital Brazil O, Fontana MD. Toxins as tools in the study of sodium-
Press, Oxford, 375p, 1978. -channel distribution in the muscle fibre membrane. Toxicon, 31:1085,
22.  Vital Brazil O, Prado-Franceschi J, Laure CJ. Repetitive muscle 1993.
responses induced by crotamine. Toxicon, 17:61, 1979. 31.  Vital Brazil O, Fontana MD, Heluany N F. Mode of action of the
23.  Prado-Franceschi J, Vital Brazil O. Convulxin, a new toxin from the coral snake Micrurus spixii at the neuromuscular junction. J. Natural
venom of the South American rattlesnake Crotalus durissus terrificus. Toxins, 4:19, 1995.
Toxicon, 19:875, 1981. 32.  Vital Brazil O, Vieira RJ. Neostigmine in the treatment of snake
24.  Vital Brazil O, Fontana MD, Pavani NJP. Effect of 4-aminopyridine accidents caused by Micrurus frontalis: Report of two cases. Rev.
on end-plate receptor desensitization caused by carbachol. European Inst. Med. Trop. Sao Paulo, 38: 61, 1996.
J. Pharmacil., 86: 199, 1983. 33.  Fontana MD, Heleno MG, Vital Brazil O. Mode of action of
25.  Fontana MD, Vital Brazil O. Mode of action of Phoneutria nigriventer Duvernoy’s gland extracts from the colubrid Dryadophis bifossatus
venom at the rat phrenic nerve diaphragm. Brazilian J. Med. Biol. in the chick biventer cervicis nerve-muscle preparation. Toxicon,
Res., 18:557, 1985. 34: 1187, 1996.
26.  Vital Brazil O, Fontana MD. Unequal depolarization of the membra-

Foto 1 — Dr. Oswaldo Vital Brazil e sua esposa Stela Vital Brazil (década de 1930).
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Foto 3 — Ao centro da foto, Dr. Oswaldo Vital Brazil em visita ao Instituto Vital Brazil em 22 de maio de 1948.
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Foto 4 — Dr. Oswaldo Vital Brazil, Departamento de Farmacologia da UNICAMP, 1969. Ao lado direito a Dr*. Julia Prado-Franceschi.
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ATRIBUTETO BRAZILIAN HERPETOLOGY

ALPHONSE RICHARD HOGE
05 SEPTEMBER 1912 - 25 DECEMBRE 2008

Sylvia Alma Romano Hoge! e Erico Vital Brazil?
!Instituto Butantan, Sdo Paulo, Sdo Paulo, Brasil, °?Casa de Vital Brazil, Campanha, Minas Gerais, Brasil

Esse artigo tem como objetivo, mesmo que de maneira concisa, apresentar dados biograficos do cientista belga-brasileiro
Aphonse Richard Hoge (1912-1982), herpetélogo que legou uma obra cientifica da maior relevancia para os estudos e
pesquisas sobre animais peconhentos no Brasil. Dr. Hoge comegou seu trabalho com serpentes a partir de 1935, quando
ainda estagidrio da Cadeira de Zoologia na Ecole des Hautes Etudes, em Gent, na Bélgica, onde foi assistente do Prof.
George G. Bobeau, mestre de Anatomia Patolégica. Retornou ao Brasil em 1939 e logo nos primeiros anos trabalhou
na Roche, no “Laboratérios Torres”, e em 1946, a convite do Dr. Otto Bier, ingressou no Instituto Butantan, onde
trabalhou por 36 anos até se aposentar aos 70 anos de idade, em 1982. Ao longo de sua trajetéria, Dr. Hoge publicou
114 artigos autorais e co-autorais, descreveu 29 espécies de serpentes e capitaneou iniimeras expedicdes cientificas
que, determinantemente, engrandeceram a maior coleciio de serpentes neotropicais do mundo até o tragico incéndio
que ocorreu, em 15 de maio de 2010, no Instituto Butantan. Em 2012, o célebre pesquisador completaria 100 anos, seu
legado é referéncia na historia da herpetologia, onde Dr. Hoge, ocupa lugar de destaque no cenario cientifico mundial.
Palavra-Chave: Alphonse Richard Hoge, Herpetologia, Serpentes.

This article has as objective, even though concisely, presenting biographical Scientist Belgian-Brazilian Aphonse Richard
Hoge (1912-1982), a herpetologist who bequeathed a work of great importance to scientific studies and research on venomous
animals in Brazil. Dr. Hoge began his work with snakes from 1935, while still a trainee at the Chair of Zoology at the Ecole
des Hautes Etudes in Gent, Belgium, where he was an assistant of the Professor. George G. Bobeau, master of Pathology. He
returned to Brazil in 1939 and in the first years worked at Roche, “Laboratorios Torres” and in 1946, by the invitation of Dr.
Otto Bier, joined the Butantan Institute, where he worked for 36 years until he retired at 70 years of age, 1982. Throughout
his career, Dr. Hoge has published 114 articles and co-authorial copyright, described 29 species of snakes and captained
numerous scientific expeditions that, determinedly, magnified the largest collection of neotropical snakes in the world until the
tragic fire that occurred on 15 May 2010 in the Butantan Institute. In 2012, the famous researcher would complete 100 years,
his legacy is a benchmark in the history of herpetology, where Dr. Hoge, occupies a prominent place in the scientific world.
Key words: Alphonse Richard Hoge, Herpetology, Snakes.

Em 1906, Alphonsius Mauritius Hoge veio da Bélgica
para o Brasil como representante da Compagnie Auxiliaire
de Chemin de Fer du Brésil, tendo sido o responsavel pela
montagem das primeiras pontes metalicas no sul do pais. Em
junho de 1911, retornou a Bélgica a fim de buscar a sua es-
posa, Seraphine Théreze Provoost. Seu tnico filho, Alphonse
Richard Hoge, nasceu entdo na cidade de Umbu-Cacequi, no
Rio Grande do Sul, a 5 de setembro de 1912. Um ano depois,
em 1913, a familia Hoge embarcou de volta para a cidade de
Gent, na Bélgica, onde Alphonse viveu até 1939, quando se
mudou para o Brasil, aos 27 anos de idade.
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Apesar dos conflitos causados pela I Guerra Mundial,
Alphonse cresceu em meio a um cenario estimulante: seu
pai, esportista e campedo europeu em diferentes modalida-
des, o incentivava as praticas esportivas - ambos velejavam,
nadavam e praticavam alpinismo. Sua mae, por outro lado,
o motivava para o mundo das artes, na adolescéncia teve
aulas de desenho e de musica. Pintou uma dezena de quadros
e tocava piano.

A partir de 1929, frequentou o Curso de Ciéncias Na-
turais da Universidade de Gent; transferindo-se apds dois
anos, em 1931, para a Ecole des Hautes Etudes, onde cursou
Ciéncias da Medicina. Foi estagiario da Cadeira de Zoologia
e, de 1935 a 1939, assistente particular do Prof. George G.
Bobeau, mestre de Anatomia Patologica. O incentivo inicial
de Alphonse para o estudo da Sistematica das Serpentes ocor-
reu nesse periodo. O Dr. Bobeau realizava pesquisas sobre a
utilizacdo da pegonha no tratamento do cancer e necessitava
de alguém que se ocupasse da identificagdo das serpentes
asiaticas e africanas, com cujos venenos trabalhava.
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Os rumores e indicios da II Guerra Mundial tomavam
a Europa no final da década de 1930 e isso motivou, ainda
mais, a vinda de Alphonse Hoge para o Brasil. Hd muito que-
ria conhecer sua terra natal e o renomado Instituto Butantan,
em Sao Paulo. Em 10 de outubro de 1939, a bordo do navio
Cuiaba, chegou ao Rio de Janeiro.

Nos primeiros anos em terras brasileiras trabalhou como
colaborador cientifico na Roche e, em seguida, de 1943 a
1946, no “Laboratérios Torres”, onde conheceu o Dr. Otto Bier
que o convidou para ingressar no Instituto Butantan. Como
estagiario, ndo remunerado, comegou oficialmente a colabo-
rar com a se¢ao de ofiologia em 13 de dezembro de 1946, a
época, sob a dire¢do do Dr Alcides Prado. Foi efetivado no
Instituto Butantan, como biologista, em 11 de margo de 1947.

Seu primeiro trabalho publicado foi sobre uma excursdo a
Ilha de Santo Amaro, Sao Paulo, para o estudo dos sambaquis,
feita antes de ingressar no Instituto Butantan. Embora as célebres
expedi¢des de Alphonse Hoge a [lha da Queimada Grande, litoral
sul do Estado de Sao Paulo, tenham iniciado em 1946, somente
apo6s dois anos ¢ que cle, efetivamente, as tornou regulares. Ao
todo, ao longo de 35 anos, foram 16 idas a Ilha com finalidade
de pesquisar in loco as Bothrops insularis e coletar o maior nu-
mero possivel de exemplares, seja para a colegdo de ofidios, para
comparagdes entre a espécie ilhoa e as do Continente, seja para
outros trabalhos como variagdes e distribuigdes geograficas. As
viagens sempre foram dificeis, quer pelas péssimas condi¢oes de
acesso, quer pela periculosidade. Além da coleta de exemplares
para as colegdes e pesquisas, estas expedicdes resultaram em 8
trabalhos publicados sobre Bothrops insularis.

Organizou, também, expedigdes as Ilhas dos Alcatrazes,
Anchieta, do Arvoredo, Comprida, Bom Abrigo, da Trindade;
do Bananal e do Maraj6. Esteve, ainda, em missdes cientificas
na Serra do Roncador e nos estados do Amazonas, Rondonia
e Amapa. Chefiou trés viagens pelo Projeto Rondon: Taureté,
Alto do Rio Negro, Amazonas; Campus Avangado da USP
em Marabd, Para e Campus Avangado da USP em Humaita,
Amazonas. Como resultado destas atividades de campo e de
sua incansavel disposi¢do na area da Sistematica, descreveu
um novo tipo de lagarto - Mabuya macrorhyncha e 29 espécies
e/ou subespécies de serpentes, sendo que a primeira foi em
homenagem a Vital Brazil, Bothrops brazili, com a mengao:
“dedicada ao fundador do Instituto Butantan”. Designou,
ainda, os nedtipos de Crotalus durissus ¢ Crotalus durissus
terrificus, assim como o alotipo de Phalotris nasutus.

Em 1947, publicou com Alcides Prado dois trabalhos
sobre Serpentes do Peru, com a descricdo de uma nova es-
pécie, Sibynomorphus macedoi. A espécie Bothrops pradoi,
hoje Bothrops leucurus, foi descrita, neste mesmo ano, em
homenagem a este que se tornou um de seus melhores amigos.

Em tempos ditatoriais, corajosamente, marcou posi¢do
em algumas causas ambientalistas, assim como apoiou reivin-
dicacdes da populacdo indigena, em especial dos Xavantes.

Nao por acaso a Colecdo Herpetologica do Instituto
Butantan se chama Alphonse Richard Hoge. Ele contribuiu
significativamente para preservacdo, manutencdo, engran-

decimento e valorizagdo de um bem publico que esteve sob
a sua responsabilidade durante décadas. De 1947 a 1982,
se empenhou em ampliar e reorganizar este acervo que era
considerado o mais completo banco de dados de serpentes
tropicais do mundo até o tragico incéndio da manha do dia
15 de maio de 2010. Desde os tempos de seu idealizador,
Vital Brazil, esta cole¢do cientifica despertou o interesse ¢
a curiosidade de visitantes ilustres que passavam pelo pais.
Acima de tudo, este conjunto de exemplares de serpentes
conservadas em frascos de vidro, agregou pessoas, somou
estimulos e multiplicou conhecimento por mais de um século.
Alphonse Hoge atuou, determinantemente, durante décadas,
em prol deste patrimonio que a humanidade perdeu.

Ao longo de 36 anos de trabalho no Instituto Butantan
exerceu diferentes fungdes: Encarregado da Secéo de Ofiologia;
Chefe da Secao de Herpetologia (antiga Ofiologia); Diretor Téc-
nico de Servigo de Animais Pegonhentos; Diretor da Divisdo de
Biologia. Participou de varios grupos de trabalho e de comissoes
permanentes que decidiam os rumos da instituicdo, entre estas, o
seu Conselho Superior. Orientou, em outros paises, a implantagao
de institutos de pesquisa similares ao Butantan. Propds uma nova
técnica a Sistematica, o estudo microscopico da ultraestrutura
das escamas, através do qual descreveu um novo género Proto-
bothrops. Publicou 114 artigos com diferentes colaboradores.
Fez escola, além de nortear a formagdo de técnicos e pesquisa-
dores, organizou continuamente cursos, palestras e seminarios
de grande relevancia. Representou o Instituto em acordos de
cooperagdo cientifica, cerimonias, eventos € congressos nacionais
e internacionais. Recebeu, em vida, algumas importantes mani-
festagdes de reconhecimento. Diante de seu legado cientifico e
humano, sobram motivos e multiplicam-se razdes para celebrar
o centenario de seu nascimento

Em 1954, casou-se com Sylvia Alma Romano, com quem
teve dois filhos, Alphonse e Alma, seis netos e dois bisnetos.

Poucos meses depois de sua aposentadoria, Alphonse
Richard Hoge faleceu, aos 70 anos de idade, em 25 de de-
zembro de 1982, em Sao Paulo.
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Serpentes descritas por Alphonse Richard Hoge

Nomenclatura taxondmica atual'? Nomenclatura taxondmica original
1 | Bothriopsis bilineata smaragdina Hoge, 1966 Bothriopsis bilineata smaragdina Hoge, 1966
2 | Rhinocerophis fonsecai Hoge & Belluomini, 1959 Bothrops fonsecai Hoge & Belluomini, 1959
3 | Bothrops marajoensis Hoge, 1966 Bothrops marajoensis Hoge, 1966
4 | Bothrops moojeni Hoge, 1966 Bothrops moojeni Hoge, 1966
5 | Bothrops sanctaecrucis Hoge, 1966 Bothrops sanctaecrucis Hoge, 1966
6 | Crotalus durissus Linnaeus, 1758 Crotalus durissus marajoensis Hoge, 1966
7 | Crotalus durissus Linnaeus, 1758 Crotalus durissus ruruima Hoge, 1965
8 | Dipsas albifrons Sauvage, 1884 Dipsas albifrons cavalheiroi Hoge, 1950
9 | Dipsas indica petersi Hoge, 1975 Dipsas indica petersi Hoge, 1975
10 | Bothrops brazili Hoge, 1954 Bothrops brazili Hoge, 1954
11 | Mastigodryas bifossatus Raddi, 1820 Dryadophis bifossatus villelai Hoge, 1952
12 | Phalotris mertensi Hoge, 1955 Elapomorphus mertensi Hoge, 1955
13 | Hydrodynastes bicinctus schultzi Hoge, 1966 Hydrodynastes bicinctus schultzi Hoge, 1966
14 | Lachesis muta Linnaeus, 1766 Lachesis muta noctivaga Hoge, 1966
15 | Lachesis muta Linnaeus, 1766 Lachesis muta rhombeata Hoge & Romano, 1978
16 | Liophis reginae Linnaeus, 1758 Leimadophis reginae maculicauda Hoge, 1954
17 | Liophis reginae Linnaeus, 1758 Leimadophis reginae macrosoma Hoge 1959
18 | Micrurus scutiventris Cope, 1869 Leptomicrurus schmidti Hoge & Romano-Hoge, 1966
19 | Micrurus scutiventris Cope, 1869 Micrurus karlschmidti Hoge & Romano-Hoge, 1972
20 | Liophis mossoroensis Hoge & Lima-Verde, 1972 Liophis mossoroensis Hoge & Lima-Verde, 1972
21 | Liophis paucidens Hoge, 1953 Lygophis paucidens Hoge, 1953
22 | Micrurus paraensis Cunha & Nascimento, 1973 Micrurus psyches donosoi Hoge, Cordeiro & Romano, 1976
23 | Micrurus tricolor Hoge, 1956 Micrurus tricolor Hoge, 1956
24 | Oxyrhopus guibei Hoge & Romano, 1977 Oxyrhopus trigeminus guibei Hoge & Romano, 1977
25 | Oxyrhopus rhombifer Duméril, Bibron & Duméril, 1854 | Pseudoboa ornata Hoge & Mertens 1955
26 | Sibynomorphus mikanii Schlegel, 1837 Sibynomorphus mikanii septentrionalis Cunha, Nascimento & Hoge, 1980
27 | Bothrops leucurus Wagler, 1824 Trimeresurus pradoi Hoge 1948
28 | Corallus cropanii Hoge,1953 Xenoboa cropanii Hoge,1953
29 | Chironius multiventris Schmidt & Walker, 1943 Chironius multiventris cochranae Hoge & Romano 1969

'Bérnils, R. S. (org.). 2010. Brazilian reptiles — List of species. Accessible at http://www.sbherpetologia.org.br/. Sociedade Brasileira de Herpetologia.
2Uetz, P. (ed.), The Reptile Database, http://www.reptile-database.org, acessado em 14 de setembro, 2012

Principais Viagens de Pesquisa eou Coleta de Material Zoologico

Periodo Localidade
Agosto de 1946 Ilha de Santo Amaro — Guaruja — SP
1946 Ilha da Queimada Grande — SP

Margo de 1947

Santos e Pinhal — SP

Abril de 1947

Iha da Queimada Grande — SP

Setembro a Outubro de 1947

Ilha da Queimada Grande e Ilha da Queimada Pequena — SP

Outubro de 1947

[lha da Queimada Grande — SP

Novembro de 1947

Iguape — SP

Fevereiro de 1948

Ilha dos Alcatrazes — SP

Abril de 1948

Ilha da Queimada Grande — SP

Julho de 1948

Ilha da Queimada Grande — SP

1948

ITha do Bananal — GO
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Periodo Localidade
1949 Regido da Serra do Roncador — MT

Outubro de 1951

Ilha Anchieta — SP

Dezembro de 1951

Ponta de Paranapua — SP

Margo de 1952

Ilha da Queimada Grande — SP

Maio de 1952

Regido da Serra do Roncador - MT

Agosto de 1952

Amazonas

Margo de 1954

ITha do Bom Abrigo — SP

Julho de 1954

Ilha da Queimada Grande — SP

Novembro a Dezembro de 1954

Ilha da Queimada Grande — SP e Ilha do Arvoredo — SC

Dezembro de 1954

Ponta de Paranapud — SP

1954

Serra do Mar — SC/ES

Agosto de 1957

Ilha da Trindade — ES

Outubro de 1957

Jacareacanga - PA

Outubro a Dezembro de 1958

Ilha do Maraj6 — PA

Setembro a Dezembro de 1959

Ilha da Queimada Grande - SP

Janeiro a Fevereiro de 1960

Pedro de Toledo — SP

Margo de 1960

Monagua — SP

Novembro a Dezembro de 1960

Nordeste

Fevereiro de 1961

Pedro de Toledo — SP

Maio de 1961

Ilha do Bananal — GO

Agosto de 1961

Fundagdo Zoobotéanica — DF

1962 Belém — PA/ Manaus — AM

1962 Piraju, Usina Jurumirim — SP

1962 Maranhao

1964 Conceigao do Araguaia — GO
Agosto a Setembro de 1964 Roraima

1965 Amapa

Margo de 1969

Ilha da Queimada Grande — SP

Agosto de 1969

Ilha da Queimada Grande — SP

Setembro de 1969

Ilha da Queimada Grande — SP

agosto 1970

Ilha Da Queimada Grande — SP

Janeiro de 1971

Operacao Rondon VII

Novembro de 1971 —

Operag@o Rondon VIII/ Maraba, Transamazonica, Universidade de Sao Paulo

1972 — janeiro Operagdo Rondon IX
Julho a Agosto 1972 Humaitd, Manicoré, Manaus — AM
Janeiro de 1973 Manaus — AM
Dezembro de 1974 Manaus — AM

Novembro de 1981

Ilha da Queimada Grande — SP

1982

Itaipu Binacional — PR

Trabalhos Publicados
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figs., 1949.

Hoge AR, Garcia, A. Notas erpetologicas. 5 Notas sobre Elapomor-
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Hoge AR. Notas erpetologicas. 1* Contribui¢do ao conhecimento
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corneum” of Snakes. Science, 118(3067):410-411 + 4 figs., 1953.
Santos PS, Edwards GA, Hoge AR, Sawaya P. Estudos do musculo
estriado de reptilian com o miscroscopio eletronico. Ciéncia e Cul-
tura, 5:208, 1953.
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de fibras colagenas. Ciéncia e Cultura, 5:209, 1953.

Hoge AR, Souza Santos P. Estudos com o microscopio eletronico da
superficie do “Stratum corneum” de Constrictor constrictor amarali
Stull, 1952. Ciéncia e Cultura, 5(4), 1953.
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Mem. Inst. Butantan, 25(1):15-22 + 10 figs., 1953.
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isolated population of Snakes. Atti del IX Congresso Internacionale
do Genetica. Cariologia, 1:964-965, 1954.
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Vallejo-Freire A. Estudos electromicroscopios de musculos estriado
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Ciéncia e Cultura, 7(3):150, 1955.

Hoge AR. Eine neue Schlenger der Gattund Elapomorphus aus Bra-
zilien. Senck. Biol., 36(3/6):301 + 4 figs., 1 tab., 1955.

Hoge AR, Mertens, R. Eine neue Schlenger der Gattung Pseudoboa
aus dem State Mato Grosso, Brazilien. Senck. Biol., 36(5/6):305-308
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Foto 1 — Dr. Alphonse R. Hoge no Instituto Butanta, Sao Paulo, SP
(década de 1950).
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Foto 2 — Dr. Alphonse R. Hoge no Instituto Butanta, Sdo Paulo, SP
(década de 1960).
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Foto 3 — Dr. Alphonse R. Hoge no Instituto Butanta, Sdo Paulo, SP (década de 1970).

Foto 4 — Dr. Alphonse R. Hoge no Instituto Butanta, Sdo Paulo, SP (década de 1950).
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Foto 5 — Dr. Alphonse R. Hoge na Expedigdo a Ilha da Queima
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Foto 8 — Dr. Alphonse R. Hoge na Expedicdo a Ilha da Queimada Grande, Sao Paulo, SP (década de 1940).
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Foto 10 — Dr. Alphonse R. Hoge na Expedicao a Ilha da Queimada Grande, Sdo Paulo, SP (década de 1940).
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Foto 11 - Dr. Alphonse.R. Hoge na Expedi¢do a Ilha da Queimada Grande, Sao Paulo, SP (década de 1940).

Foto 12 - Dr. Alphonse R. Hoge na Expedigao a Ilha da Queimada Grande, Sao Paulo, SP
(década de 1940).
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Foto 15 — Dr. Alphonse R. Hoge na Expedicao a Ilha da Queimada Grande, Sao Paulo, SP (década de 1940).
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DEVEMOS APLICAR, NA LITERATURA MEDICA, AS MUDANCAS RECENTES NA CLASSIFICACAO DAS SERPENTES?

SHOULD WE APPLY THE NEWEST CHANGES IN SNAKE CLASSIFICATION T0 THE MEDICAL LITERATURE?

Henrique Caldeira Costa' e Renato Silveira Bérnils?

!Universidade Federal de Vigosa, Departamento de Biologia Animal, Museu de Zoologia Joao Moojen, Vigosa, Minas Gerais, Brasil;

2Universidade Federal do Espirito Santo, Centro Universitdrio Norte do Espirito Santo, Departamento de Ciéncias Agrdrias e

Bioldgicas. 29932-540. Sdo Mateus, Espirito Santo, Brasil

A taxonomia das serpentes brasileiras tem experimentado mudancas em sua nomenclatura, as quais foram sumari-
zadas aos profissionais da area médica por Bernarde®, com enfoque nas formas peconhentas. No presente trabalho
apresentamos argumentos contra a aplicaciio na literatura médica de tais mudancas nomenclaturais recentes (exceto
aquelas em nivel de espécie), como: o conhecimento incipiente das relacdes filogenéticas das serpentes, que tem levado
a publicacio de propostas distintas em um ou varios aspectos; a confusio que a assimilacio dessas alteracdes pode
causar entre profissionais niio familiarizados com taxonomia; a possibilidade de gastos financeiros para republica¢do
de documentos, materiais educativos, bancos de dados, etc.; a ja existente ndo aplicaco das regras rigidas da taxo-
nomia animal pelos profissionais da drea médica para com seus objetos de pesquisa. Por fim, salientamos também o
cuidado que deve ser tomado com a aplicacio de nomes “populares” para se referir as espécies de serpentes brasileiras.
Palavras-chave: taxonomia, ofidismo, serpentes peconhentas, nomenclatura zoolégica.

The taxonomy of Brazilian snakes has been experiencing nomenclatural changes, which were summarized to professionals
from medical areas by Bernarde, focusing on venomous snakes. In the current work we present data against the use of those
nomenclatural changes in the medical literature (except at species level), such as: the emerging knowledge of the phylogenetic
relationships among the species of snakes, which has led to the publication of studies with distinct taxonomic proposals in
one or more aspects; for those who taxonomy is not routinely, comprehension of these changes can be extremely tricking;
the potential financial implications for updating and republishing documents, educational materials, and databases and the
existing issue of misapplication of the animal taxonomy strict rules by professionals from medical areas to their research
objects. Finally, we also stress that the usage of “popular” names to refer to Brazilian snakes must be taken with care.

Key words: taxonomy, snakebite, venomous snakes, zoological nomenclature.

O nome cientifico traz a identidade de um grupo de
organismos (taxon), sendo utilizado por pesquisadores de
todo o mundo. Desta maneira, uma nomenclatura cientifica
universal impede que nomes distintos sejam aplicados ao
mesmo taxon ou que diversos tdxons recebam um mesmo
nome, evitando o que tradicionalmente ocorre com os nomes
comuns ou vernaculares, que variam de acordo com a regido,
a cultura ou a época®®®, Para garantir alguma estabilidade e
universalidade aos nomes cientificos aplicados a animais, uma
série de regras foi estabelecida pelo Codigo Internacional de
Nomenclatura Zoologica®, que é seguido e respeitado ha
mais de um século por zodlogos de todos os paises.

Mudangas taxondmicas comumente propdem alteragdes
nomenclaturais, por exemplo, criando novos nomes a partir
da divisdo de um taxon em varios, ou invalidando nomes por
meio do reconhecimento de dois ou mais taxons distintos
como sendo um so6. Isso afeta a estabilidade da nomencla-
tura zoologica, mas faz parte do processo de descoberta de
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novas espécies, de revisoes de estudos antigos, da aplicagao
de novas tecnologias ¢ de aprofundamento do conhecimento
estabelecido. A instabilidade nomenclatural se agrava, contu-
do, quando decisdes aparentemente prematuras sdo tomadas.
Como exemplo, Frost et al.'9, numa grande revisao de todos
os anfibios, propuseram o taxon Thoropidae para abarcar o gé-
nero Thoropa (até entdo alocado em Leptodactylidae). Cinco
meses depois, a decisdo foi invalidada por Grant et al.!®, que
transferiram Thoropa para a familia Cycloramphidae (deci-
sdo que ainda se mantém), em trabalho do qual participaram
alguns dos autores da publicagdo anterior.

Nos ultimos anos, a taxonomia das serpentes brasilei-
ras também tem experimentado grandes (e controversas)
mudang¢as em sua nomenclatura. Recentemente, o Dr. Paulo
Sérgio Bernarde, nesta Gazeta Médica da Bahia, sumarizou as
principais dessas alteragdes aos profissionais da area médica,
dando enfoque as serpentes pegonhentas, visando “auxiliar
a assimilagdo e penetragdo dessas novas mudangas taxo-
nomicas na literatura biomédica e também no ensino sobre
animais pe¢onhentos (...)”®. Embora valorizemos a iniciativa
do autor em apresentar as alteragdes a que a nomenclatura
das serpentes brasileiras vem sendo submetida, a um publico
tradicionalmente ndo familiarizado com o tema, nds tememos
que suas sugestdes amplifiquem a confusdo em torno do as-
sunto. Assim, apresentamos a seguir argumentos contrarios
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ao uso, na literatura médica, da nomenclatura de géneros ¢
familias sumarizada pelo Dr. Bernarde, uma vez que a mesma
continua como foco de novos estudos, com altera¢des ainda
mais recentes ja propostas, € outras passiveis de ocorrer em
curto prazo.

Colubridae e Dipsadidae

Corretamente, Bernarde® informou que estudos filo-
genéticos dividiram os “colubrideos” que ocorrem no Brasil
em duas familias, Colubridae e Dipsadidae, citando uma das
principais publica¢des a defender tal ideia™®®), que, todavia,
ja havia sido proposta®”. Desde entdo, Dipsadidae tem sido
reconhecida como familia distinta em trabalhos com enfoque
taxondmico*?® ou em notas de distribui¢do geografica,
historia natural e listas de espécies’* ' 1739 Contudo, em
publicagdo recente, Pyron et al.®? apresentaram novo ponto
de vista sobre a aplicagdo do nome Dipsadidae; com base
em dados moleculares, esses autores indicaram que seu uso
interfere desnecessariamente na estabilidade nomenclatural
e propuseram a manutengao do status de Colubridae que era
usado até entdo (as alteragdes por eles sugeridas se dao em
niveis abaixo de familia). Desta forma, no Brasil, o0 nome
Colubridae deveria retornar ao seu uso tradicional, sem neces-
sidade de reconhecer Dipsadidae como uma familia a parte.

Crotalus X Caudisona

Ao longo de praticamente meio século, o nome Crotalus
durissus (Linnaeus, 1758) foi aplicado a espécie sulamericana
vulgarmente conhecida como cascavel — o nome Crotalus
terrificus (Laurenti, 1768), porém, foi bastante difundido nas
primeiras décadas do século 2049, Em 2009, numa tentativa
de reclassificacdo das espécies de cascavéis, o herpetdlogo
australiano Raymond Hoser propds diversas alteragdes em sua
nomenclatura, incluindo o uso do nome Caudisona durissa
no lugar de Crotalus durissus. Apesar de recomendagdes
contrarias“®, suas propostas acabaram se difundindo entre
muitos pesquisadores brasileiros, que adotaram Caudisona
durissa para as cascavéis aqui ocorrentes. Todavia, confor-
me o exposto em Wiister & Bérnils“?, os nomes propostos
por Hoser ndo tém validade perante o Cdodigo Internacional
de Nomenclatura Zoologica e, portanto, foi recomendada a
manutencao do nome Crotalus durissus para as cascavéis
sulamericanas.

Complexo Bothrops

Fenwick et al.!?, utilizando dados morfologicos e mo-
leculares, forneceram uma reclassificag@o de 47 espécies de
jararacas que vinham sendo atribuidas aos géneros Bothriop-
sis, Bothrocophias e, principalmente, Bothrops®. Além de
reconhecer esses trés géneros, aqueles autores!'” propuse-
ram dividir Bothrops em trés grupos distintos, revalidando
o género Rhinocerophis e criando Bothropoides. Esta nova
proposta, que ainda se mantém valida, foi apresentada por

Bernarde®. A arvore filogenética apresentada por Fenwick
et al."? se assemelha as de outros autores®®*), e as analises
de todos esses autores concordam que Bothrocophias é um
género valido, no qual se alocam algumas espécies raras
do noroeste amazonico, ¢ que as espécies de Bothriopsis
formam um grupo reconhecivel dentro de Bothrops. A partir
deste ponto, porém, os autores tomam decisdes distintas.
Wiister et al.“> optaram por invalidar o nome Bothriopsis,
reconhecendo apenas os géneros Bothrocophias ¢ Bothrops
(o qual passa a incluir também as espécies de Bothriopsis),
enquanto Parkinson et al.®® preferem ndo realizar mudan-
¢as que afetem a nomenclatura, argumentando que estudos
mais robustos seriam necessarios antes de se tomar qualquer
decisdo deste tipo — mas afirmam que multiplas linhagens
evolutivas existem dentro de Bothrops, e que uma futura
divisao do género ¢ recomendada. Essa foi a postura adotada
por Fenwick et al.!'? em sua reclassificacdo, mas estes autores
ndo tiveram como analisar nove das espécies envolvidas e
também ndo conseguiram alocar quatro outras em nenhum
dos géneros por eles propostos. Assim, embora algumas
relagdes entre as espécies do complexo Bothrops parecam
bem resolvidas, estudos mais completos (que abordem mais
espécies e/ou individuos) deverdo elucidar novas questdes ¢
possivelmente trardo novas mudangas na nomenclatura destas
serpentes. Desta forma, seria mais prudente, sob nosso ponto
de vista, que a comunidade médica mantenha a nomenclatura
tradicional para as espécies do complexo Bothrops (i.c., sem
o reconhecimento dos géneros Bothriopsis, Bothropoides ¢
Rhinocerophis).

Nomes populares

Outro aspecto que demanda muito cuidado por parte
de todos os profissionais que, de alguma forma, lidam com
animais pegonhentos, diz respeito ao uso de nomes “popu-
lares” para se referir as espécies. Como exemplo, o nome
cobra-coral ¢ usado de forma indiscriminada para todas as
27 espécies de Elapidae (géneros Leptomicrurus e Micrurus)
até entdo registradas para o Brasil®, mas esse mesmo termo
¢ também aplicado a espécies nao pegonhentas de Aniliidae
e Colubridae, como nos géneros Anilius, Atractus, Clelia,
Erythrolamprus, Oxyrhopus, Pliocercus e Simophis, entre
outros'>21:22, Numa tentativa artificial de diferenciar formas
perigosas de ndo perigosas, cunhou-se termos como “corais
venenosas” ou “corais verdadeiras” para as primeiras, ¢
“corais ndo venenosas” ou “corais falsas” para as demais® *
7. Essa distin¢@o, porém, ¢ dificil para os nio familiarizados
com esses animais, de modo que esses nomes pouco tém
de “populares”, dada sua inaplicabilidade no cotidiano das
pessoas. Situagdo semelhante ocorre entre as Viperidae (vi-
boras com venenos botrdpicos, laquéticos e crotalicos), pois
ha grande variagdo geografica, cultural e até individual no
emprego de vocabulos “populares” a essas serpentes®. Com
base em nossas experiéncias pessoais e apos analise de vasta
literatura ofiologica brasileira, podemos afirmar que nomes
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como jararaca. jararacdo, jaracugu, jararacugu, jararaca-
-pintada, jararaca-ilhoa (ndo ilhda), cai¢aca (ndo caissaca),
rabo-branco, cotiara, quatiara, urutu, cruzeira, surucucu e
tantos outros, sdo desordenada e inespecificamente aplicados
por leigos e profissionais, muitas vezes referindo-se inclusive
a espécies ndo pegconhentas ou moderadamente pegonhentas
dos géneros Dipsas, Sibynomorphus, Thamnodynastes, To-
modon, Tropidodryas ¢ Xenodon, entre outros.

Outras consideracoes

Independente da validade taxonomica das propostas que
alteraram (ou venham a alterar) a nomenclatura das serpentes
pegonhentas do Brasil, nossa opinido ¢ a de que as mesmas nao
devem ser adotadas de imediato pela comunidade médica no
que tange a descrigdes e/ou revalidagdes de taxons acima de
espécie, como géneros e familias. O motivo ¢ claro: o ritmo
de novas publica¢des envolvendo sistematica de serpentes de
interesse médico tem crescido rapidamente, com propostas
distintas em um ou varios aspectos sendo publicadas cada vez
com mai()l' frequéncia(ll, 12,13, 19, 24, 26, 27, 35, 45, 46, 47).

Situag@o similar a apresentada aqui ocorreu ha poucos
anos, apos propostas de mudangas na nomenclatura dos mos-
quitos Aedini, em que se enquadram espécies de importancia
médica. Inicialmente, a maioria das espécies e subgéneros de
Aedes foi transferida para Ochlerotatus, cujo status de género
foi entdo revalidado®®. Em trabalho posterior se propds con-
siderar mais de 50 subgéneros de Aedes e Ochlerotatus como
géneros plenos®?. Desta maneira, Aedes aegypti (Linnaeus,
1762) e Aedes albopictus (Skuse, 1894), vetores da dengue
e da febre-amarela, passariam a ser reconhecidos como
Stegomyia aegypti (Linnaeus, 1762) e Stegomyia albopictus
(Skuse, 1894). Tal resultado repercutiu com impacto na co-
munidade cientifica, a ponto de alguns periddicos encorajarem
seus autores a ndo utilizarem a nova nomenclatura®"*. Um
dos principais argumentos contra a alteragdo da nomenclatura
de taxons considerados de importancia médica, vetores de
doencgas ou pestes, refere-se ao trabalho extra despendido
quando tais propostas sio feitas®". Como ha disponivel grande
quantidade de literatura antiga referente a tais espécies, essas
mudangas inevitavelmente criariam consideravel confusao
entre professores, alunos e pesquisadores?, especialmente
aos nao familiarizados com taxonomia. Adicionalmente,
haveria gastos financeiros para execugao de mudangas na
documentagdo legislativa referente a diversos topicos e na
republicagdo de materiais educativos, chaves, catalogos,
bancos de dados etc.!*2.

Um exemplo de como os profissionais da area médica
lidam sem problemas com seus objetos de pesquisa, sem ne-
cessariamente seguir as regras rigidas da taxonomia animal,
estd na historia nomenclatural dos causadores da teniase e
da cisticercose. Desde o século 19 se sabe que os vermes
Taenia solium Linnaeus, 1758 e T. saginata Goeze, 1782 sao
as formas adultas, respectivamente, de Cysticercus cellulosae
Gmelin, 1789 e C. bovis Cobbold, 18663, Isso significa que,

do ponto de vista estritamente zooldgico, os dois ultimos sdo
sindnimos juniores dos dois primeiros, ja que suas descrigdes
formais foram posteriores as descrigdes das espécies de Tae-
nia®-39, Nem por isso os médicos, veterinarios, enfermeiros e
laboratoristas deixaram de se referir as formas jovens por seus
nomes latinos originais, ja que as doengas por elas causadas
(cisticercoses) apresentam etiologias distintas das doengas
causadas pelos respectivos adultos (teniases). Em outras
palavras, a simultaneidade de dois nomes para uma mesma
espécie, condigdo inaceitavel para o zoodlogo taxénomo, ¢é
banal e perfeitamente aceita pelos profissionais da area médica
sem que isso cause qualquer perturbacdo ao seu trabalho ou
aos seus resultados.

Outro exemplo nesse sentido, dentro do tema serpentes
peconhentas, esta no emprego do vocabulo “soro antielapi-
dico”. Ele remete ao género Elaps, que antes comportava
as cobras-corais hoje alocadas no género Micrurus, ¢ ndo
precisou ser atualizado para soro “antimicririco”, apesar
dessa alteragdo taxondmica ja contar com mais de 80 anos®.

Sob nosso ponto de vista, o problema maior das suges-
toes do Dr. Bernarde esta no fato de que o conhecimento sobre
as relagdes filogenéticas das serpentes ainda ¢ incipiente, com
frequente apresentagcdo de novas propostas, muitas vezes
conflitantes®* *D e a descoberta anual de dezenas de novas
espécies®-3D. Como a taxonomia de serpentes passa por um
periodo de relativa instabilidade, ndo € necessario partilha-la
com os profissionais da area médica, pois a adogdo prematura
dos nomes propostos nos estudos taxondmicos citados acaba-
ria por gerar mais confusdo do que compreensao. E inegavel
que a estabilidade nomenclatural absoluta ¢ indesejada na
taxonomia, uma vez que prejudicaria o objetivo cientifico de
compreender as relagdes evolutivas entre os taxons®®, mas
consideramos ineficaz e desnecessario aplicar a constante ins-
tabilidade presenciada atualmente em outras areas de estudo.

Comentarios finais

Em fungdo do caos gerado pela aplicag@o de nomes popu-
lares, a utiliza¢ao exclusiva da nomenclatura cientifica deveria
ser norma em todos os ambientes de trabalho que buscam [e
necessitam de] informagdes precisas, como na produgdo de
laudos técnicos, pericias, diagnosticos etc. Isso implicaria,
contudo, em médicos, enfermeiros e técnicos de enfermagem
e de laboratorio com dominio sempre atualizado de taxono-
mia e identificagao de todos os animais de interesse médico,
ou com suporte constante de um taxonomista capacitado, o
que ¢ absolutamente inexequivel. Assim, a recomendagao
de que profissionais ndo zo6logos evitem aplicar e assumir
mudangas taxondmicas como as recentemente observadas
entre serpentes que ocorrem no Brasil, deve ser encarada
como atitude prudente e cautelosa, recomendavel até que a
nomenclatura se estabilize satisfatoriamente (talvez dentro de
algumas décadas). Ou simplesmente continuar usando uma
nomenclatura paralela a zooldgica, caso nao haja qualquer
maleficio interpretativo, no espirito do “em time que esta
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ganhando, ndo se mexe”, a exemplo das situagdes citadas para
mosquitos Aedes, cisticercoses/teniases e soros antielapidicos.

Embora tenhamos aqui nos dedicado a apresentar

argumentos contrarios aos do Dr. Bernarde, algumas das
informagoes por ele apresentadas sdo de grande relevancia
¢ devem ser compartilhadas com os profissionais da arca
médica, como sua lista de espécies descritas ou revalidadas
nos ultimos anos®. Uma vez que até entre individuos de
uma mesma popula¢do pode haver variagdo na composi¢ao
do veneno™, esses profissionais devem se manter a par das
novidades taxondmicas a nivel de espécie. Este ¢ um ponto
inicial para a correta identificagdo de venenos e serpentes em
pesquisas toxicologicas, e garante uma melhor comunicagao
entre a area médica e a sistematica zoologica®,
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DIVULGACAO CIENTIFICA SOBRE ANIMAIS PECONHENTOS NO BRASIL
SCIENCE DIVULGATION ON VENOMOUS ANIMALS IN BRAZIL

Giuseppe Puorto
Museu Biolégico do Instituto Butantan, Sdo Paulo, Sao Paulo, Brasil

Acidentes com animais peconhentos ainda sio um problema de saude publica, principalmente pelas sequelas que
podem deixar. O grupo dos escorpides ¢ o que apresenta o maior numero de acidentes, mas siio as serpentes onde o
numero de ébitos ¢ mais elevado e o que apresenta a maior rejei¢io pela populacio. O folclore e as crencas populares
prejudicam os primeiros socorros em caso de acidentes, mesmo quando o agente causador nio é peconhento. Divulgar
informacdes basicas sobre animais pegonhentos e estimular acdes educativas sao ferramentas que ajudam a populagao
a entender que animais peconhentos também fazem parte da natureza.

Palavras-chave: Animais peconhentos, divulga¢iao, educacio nao formal.

Accidents with venomous animals are still a public health problem mainly due to the caused sequel. Scorpions are the group
causing the largest number of accidents, however snakes respond for higher number of deaths and greatest rejection by the
population. The folklore and popular beliefs impair the first aid in accidents even when the causative agent is not venomous.
Divulging information on venomous animals and stimulating educational actions are tools that help population to understand

that the venomous animals are also part of the nature.

Key words: Venomous animals, science divulgation, non-formal education.

Introducao

O século XXI ¢ o século do conhecimento. A revolugao
tecnologica oferece ferramentas que auxiliam o acesso a pra-
ticamente todas as areas do conhecimento. Sem divida, satde
e educacdo usufruem destes mecanismos para dinamizagao
de suas atua¢des. E o mito, o folclore, as lendas, as historias
passadas de geracdes a geragoes, a interpretagao erronea dos
fatos naturais, como ficam?

A serpente €, sem duvida, um dos principais animais
presentes no imaginario humano, carregando uma série de
simbologias de acordo com a cultura local e a época, o que
ndo elimina o carater universal de determinados simbolos
associados: monstro matador, tentagdo, traicdo, magia, poder,
virilidade, simbolo falico e sabedoria.

Historicamente as relagdes entre os homens e as ser-
pentes sempre foram criticas. Interpretagdes erradas de fatos
corriqueiros observados a partir do comportamento natural
destes animais alimentaram o imaginario popular de lendas,
crendices e de historias bizarras ¢ sem fundamento preju-
dicando inclusive, procedimentos naturais de prevencao de
acidentes e de primeiros socorros.

As serpentes, como outros animais peconhentos, fazem
parte do meio ambiente e participam da cadeia alimentar como
predadores e presas. Seu repertorio de taticas defensivas foi
desenvolvido ao longo da evolugdo para driblar seus inimigos
naturais e se protegerem. Geralmente ndo atacam, se defendem!
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Um dos desafios atuais € o conhecimento adquirido sobre
animais pegonhentos alcangar os mais afetados ou os disse-
minadores, auxiliando os primeiros socorros, a conservagao
e a importancia destes grupos zoologicos.

Animais peconhentos

Em meio a grande biodiversidade encontrada no Bra-
sil, existe um grupo de animais que se destaca por produzir
veneno — s30 os animais pegonhentos. Essa caracteristica
faz parte de seu mecanismo de caca e defesa e aumenta suas
chances de sobreviver na natureza. Para os humanos, o contato
com esses animais pode ser perigoso. Entre os venenosos
envolvidos com humanos podemos destacar as serpentes, as
aranhas e os escorpides.

Acidentes com animais peconhentos sdo um problema
de saude ndo s6 pela freqiiéncia, mas, principalmente, pela
gravidade e seqiicla que podem provocar. Em alguns grupos,
o numero de ocorréncias nos ultimos anos vem aumentando,
principalmente com escorpides. Mas muitas vezes o tema ¢é
tratado com certo exagero, muito do que se fala a respeito sdo
apenas mitos e falsas historias, que sdo contadas e reprodu-
zidas pela populagdo e até por professores e mesmo alguns
profissionais de satde. A verdade é que a maioria dos animais
assemelhados aos peconhentos ndo produz veneno ou apenas
produz de baixa toxicidade.

Nao ¢ de hoje que o homem procura conhecer melhor
esses animais. Ja na época da colonizagdo do Brasil, o jesuita
José de Anchieta, em correspondéncia dirigida aos seus su-
periores, a “Carta de Sdo Vicente”, datada de 31 de maio de
1560, relatava suas observagdes sobre o comportamento ¢ a
acgdo do veneno de algumas espécies de cobras, entre elas a
jararaca, a cascavel e a coral, e também de aranhas.
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Atualmente a ciéncia avangou bastante ¢ acumulou
um vasto conhecimento sobre o assunto. Procuramos reunir
aqui as informagdes mais importantes e iteis que as pessoas
precisam ter sobre esse universo. Essas informagdes devem
subsidiar o professor na educagdo formal, o educador ou
divulgador na educagdo ndo formal, na abordagem do tema
com seus alunos ou ouvintes, mostrando, por exemplo, qual
o papel desses animais na natureza ¢ por que ¢ importante
conservar essas espécies, a sua utilidade para a ciéncia, como
prevenir acidentes ¢ o que fazer quando eles acontecem.

Veneno e peconha

Os venenos sdo substancias toxicas que podem ter ori-
gem animal, vegetal ou mineral, capazes de comprometer
parcial ou completamente as fungdes vitais do organismo. O
veneno de origem animal normalmente ¢ produzido por cé-
lulas especializadas, podendo ser encontrado na parte externa
ou interna do corpo dos animais. Pode estar armazenado em
bolsas ou espalhado na superficie da pele. O termo pegonha é
empregado apenas para os venenos de origem animal, aquele
produzido e armazenado em glandulas especializadas, ou
glandulas de veneno.

Venenosos e peconhentos

Para obter seus alimentos, alguns animais desenvolve-
ram no decorrer da evolucao, certas taticas de caca envolvendo
o uso de veneno. Essa substancia pode ser produzida, arma-
zenada e utilizada de diferentes maneiras, mas o objetivo ¢
sempre 0 mesmo: paralisar ou abater suas presas. O veneno
também faz parte de seus mecanismos de defesa e € usado
quando o animal ¢ atacado por outro. E € justamente essa tatica
de defesa que pode provocar os acidentes com seres humanos.

E importante saber diferenciar animais venenosos de
animais peconhentos. Venenosos sao aqueles que produzem
substancia toxica, veneno, mas nao apresentam aparelho
especializado para inocular a substancia em suas vitimas. O
envenenamento ocorre de forma passiva, por contato ou in-
gestdo. E o que acontece com alguns anfibios que apresentam
substancias toxicas na superficie da pele; ou peixes como o
baiacu, que precisa ser ingerido para causar envenenamento.

Ja os animais pegonhentos sdo aqueles que apresentam
estruturas produtoras e armazenadoras de substancia toxi-
ca, 0 veneno, € um aparato especializado para inoculé-lo.
Nesse caso, 0 envenenamento ¢ ativo. Os principais animais
pegonhentos sdo as serpentes jararacas, cascavel, surucucu
e corais, a aranha-armadeira, a aranha-marrom, o escorpiao-
-amarelo, o escorpido-marrom, as arraias, abelhas, vespas e
alguns tipos de peixes.

Vale ressaltar que nem todo acidente com esses animais
leva ao envenenamento. Tudo vai depender da quantidade de
veneno injetada e da forma como aconteceu o acidente. O
grau de envenenamento pode variar de acordo com diferentes
fatores e se manifesta no acidentado pelo seu quadro clinico.

Por que os acidentes acontecem?

Os Biomas brasileiros sdo muito ricos. Estima-se, por
exemplo, que na Mata Atlantica existam cerca de 1,6 milhdes
de espécies animais. Ao mesmo tempo, nesse dominio esta a
maior parte da populag@o brasileira, principalmente no Sul e
Sudeste. E quanto maior a populagdo, de mais espago ¢ alimento
ela precisa. Quanto mais espago ¢ destinado as pessoas ¢ as
suas atividades, menos espaco resta & vida silvestre. E dessa
forma que o encontro entre pessoas ¢ animais aumenta e, pro-
porcionalmente, cresce o niimero de acidentes envolvendo os
pegonhentos. Nos tltimos anos, foram constatadas inclusive
mudangas no perfil dos acidentes, como acontece com os es-
corpides, que passaram a ser muito mais urbanos do que rurais.

Os grupos e as espécies

Répteis - Serpentes

No periodo Cretaceo Inferior, ha cerca de 125 milhdes de
anos, quando os grandes dinossauros estavam em fase de extin-
¢do, gradualmente surgiram as primeiras serpentes como répteis
distintos, com o corpo coberto por escamas e sem membros
locomotores. Segundo as hipoteses mais aceitas atualmente, os
Sauria (grupo de lagarto ancestral) deram origem aos ancestrais
dos Archosauria e dos Lepidosauria (Sphenodontia e Squamata).

Os Squamata incluem os lagartos, anfisbenideos (cobra-
-de-duas-cabecas) e as serpentes. Esse grupo apresenta como
caracteristica exclusiva um par de hemipénis (6rgao copulador
do macho) invertidos, quando em repouso, ficam alojados
internamente a cauda.

Apesar das controvérsias sobre o grupo do qual as
serpentes se originaram, a hipdtese atual mais aceita ¢ a de
que elas podem ter derivado de um grupo de lagartos de vida
subterranea, corpo muito alongado, patas reduzidas e olhos
atrofiados, que cacavam por meio de 6rgaos quimiossensores
(lingua bifida + Orgdo de Jacobson).

Esse formato de corpo seria mais adequado para explorar
e cagar em ambientes criptozdicos, isto €, entre pedras, em
tocas, galerias do solo ou entre o folhi¢o depositado sobre
0 solo. Ao mesmo tempo, esses ambientes com pouca ou
nenhuma luz teriam favorecido o desenvolvimento de olhos
menores € bem mais protegidos, com palpebras fixas, um olho
simples inclusive estruturalmente. Posteriormente as serpentes
teriam retornado a superficie, mas para viver fora das galerias
foi necessario desenvolver um novo olho, com diferencas
estruturais em comparacao aos dos outros Squamata.

Algumas caracteristicas comuns as serpentes, como o
corpo alongado e a auséncia ou reducdo dos membros lo-
comotores, ndo sdo exclusivas e podem ser encontradas em
outros grupos que sdo associados erroneamente as cobras.

O Brasil apresenta uma das maiores biodiversidades da
Terra, e isso também se aplica aos répteis e particularmente as
serpentes, cujo numero de espécies so perde para a Australia
e o México. Em relagdo a fauna ofidica, o Brasil apresenta
cerca de 10% das espécies conhecidas no mundo, ou seja,
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371 espécies (SBH, maio 2011). Destas, 54 (14,8%) sdo
peconhentas e 317 (85,2%) ndo pegonhentas. Este universo
ofidico esta dividido em dez familias.

A fung@o venenosa nas serpentes ¢ uma associagdo entre
glandulas produtoras de veneno e dentes inoculadores; de modo
geral, as serpentes estdo agrupadas de acordo com a denti¢ao em:

Nao Peconhentas

Aglifa: A = auséncia; Glifés = canal

Presenca de dentes macicos, nenhum ligado a glandula
de veneno.

Opistéglifa: Opistos = posterior; Glifos = canal

Além dos dentes macicos, hd um par de dentes sulca-
dos na parte posterior da boca. Raramente mordem com os
dentes de tras, por isso essas serpentes sdo consideradas ndo
peconhentas. Mas ha casos de acidentes com inoculagao de
veneno por meio dos dentes posteriores.

Peconhentas

Proteroglifa: Protero = anterior; Glifos = canal

Apresenta um par de dentes pequenos, bem sulcados e
fixos na regido anterior da boca. Os representantes no Brasil
sdo as corais.

Solenoglifa: Soleno = moével; Glifos = canal

Apresenta, na regido anterior da boca, um par de gran-
des dentes moveis,

semelhantes a agulhas de inje¢do, que sao projetados
para a frente no momento do bote, inoculando assim, o ve-
neno. Os representantes no Brasil sdo a jararaca, a cascavel
€ a surucucu.

A identificacdo pratica entre peconhentas e nao pego-
nhentas ¢ feita pela presenca da Fosseta Loreal (orificio entre
o olho e a narina), associada ao tipo de denti¢do. As Unicas
excecOes sao as corais.

A Fosseta Loreal ¢ um 6rgao termorreceptor, que permite
as serpentes captar variagdes minimas de temperatura no am-
biente proximo a elas, de modo que podem perceber a aproxi-
magao de animais de corpo quente mesmo na escuridao da noite.

Toda serpente que apresentar fosseta loreal e denticao
solendglifa ou colorido vermelho, preto, branco ou amarelado
sob a forma de anéis no corpo, com presas situadas na parte
anterior da boca, denti¢ao proterdglifa, sdo peconhentas, com
excecao das falsas corais.

Familia Elapidae

Género Micrurus — coral verdadeira

Nome popular: boicora, bocora, cobra-coral, coral,
coral-verdadeira ¢ ibiboboca.

Corais verdadeiras estdo presentes em todo territorio
brasileiro, apresentam coloragao vermelha, preta ¢ branca sob
a forma de anéis completos. Na Amazonia algumas espécies
apresentam melanismo acentuado ou com auséncia de anel
dorsal vermelho, sendo esta cor visivel no dorso sob a forma

de manchas. A cabega ¢ ovalada ¢ recoberta de placas. Os
olhos sdo pequenos ¢ pretos, geralmente protegidos por uma
faixa ou mancha preta. O corpo ¢ cilindrico, as escamas sao
lisas e a cauda ¢ curta.

Apresentam atividade diurna, sendo mais ativas no inicio
da manha ¢ no final da tarde. Possuem habitos terricolas e
semi-fossoriais. Sua principal defesa ¢ o colorido vermelho,
de adverténcia, denominado de aposematico, que caracte-
riza um aviso aos predadores por se tratarem de espécies
extremamente venenosas. Quando em perigo, assustadas ou
molestadas, achatam a parte posterior do corpo, escondem a
cabega, enrodilham e levantam a cauda, e mudam rapidamente
de posigdo, em movimentos erraticos.

As corais verdadeiras ndo apresentam fosseta loreal e
possuem dentigdo proteroglifa. Alimentam-se de serpentes
ndo pegonhentas e cobras-de-duas-cabecas ou cobras-cegas.
Sdo oviparas e podem botar de dois a dez ovos. Nao dao
bote. Os acidentes sdo raros ¢ geralmente ocorrem quando
manuseadas ou pisadas.

Micrurus corallinus

Ocorréncia: na Mata Atlantica, do Sul da Bahia a Santa
Catarina.
Comprimento médio em adultos: 65 a 85 cm.

Familia Viperidae — Subfamilia Crotalinae

Grupo Bothrops — jararacas

Nome popular: caigaca, comboia, cotiara, jararaca,
jararacugu, jararaca-pintada, surucucu, urutu.

As espécies do grupo Bothrops sdao encontradas em
todo o Brasil, vivendo em quase todos os tipos de habitat e
ambientes, em areas preservadas ou modificadas pela acao do
homem. Sdo encontradas também em algumas ilhas, e duas
espécies sdo endémicas de ilhas do litoral paulista, encon-
tradas exclusivamente nesses locais: Bothropoides alcatraz,
na ilha de Alcatrazes, e Bothropoides insularis, na ilha da
Queimada Grande.

Sao viviparas, ¢ em todas as espécies do grupo, quando
adultas, as fémeas sdo maiores ¢ mais pesadas do que os
machos. Por isso, as fémeas podem causar acidentes mais
graves considerando que serpentes maiores possuem cabegas
maiores, presas inoculadoras de veneno mais compridas e
produzem mais veneno.

As jararacas apresentam fosseta loreal e dentig¢@o do tipo
solenoglifa. As principais taticas defensivas sdo a camuflagem
e, quando uma ameaca se aproxima muito, o bote. O grupo
jararaca € responsavel por cerca de 90% dos acidentes ofidicos
no Estado de Sao Paulo.

Bothropoides jararaca

Nome popular: jararaca, jararaca-do-rabo-branco,
jararaca-do-campo, jararaca-do-cerrado, jararaca-dormideira,
jararaca-preguigosa.
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Ocorréncia: todo o Estado de Sao Paulo. Na Mata Atlan-
tica, principalmente na faixa litoranea paulista. Na Serra do
Mar e Vale do Ribeira. Sao encontradas também na ilha de
Sao Sebastido (Ilhabela), ilha Comprida e ilha do Cardoso.
No planalto, ocorre na area da Grande Sao Paulo.

Comprimento médio em adultos: 100 cm.

Serpente encontrada em diversos ambientes de mata,
areas mais abertas, em areas cultivadas e proximas a habi-
tagOdes humanas, inclusive em areas urbanizadas e altamente
antropisadas (modificadas pelo homem). Animal abundante
causa a maioria dos acidentes ofidicos do Estado de Sao Paulo.
Ao longo da distribuigdo apresenta variacao de coloracdo. Tem
habitos terricolas, mas pode também ser encontrada sobre
vegetagao arbustiva. Costuma se locomover principalmente
durante o crepusculo e o inicio da noite, e pode ser encontrada
ocasionalmente em atividade durante o dia.

As fémeas podem atingir mais de 150 cm de compri-
mento, ¢ os machos geralmente ndo passam de 100 cm.
Possui padrao de colorido bastante variavel, com manchas
triangulares que vao do castanho-escuro ao marrom-claro ou
levemente amareladas.

Os jovens alimentam-se preferencialmente de anfibios,
lagartos, artrépodes e, com menor freqiiéncia, de pequenos
roedores. Os adultos ingerem principalmente roedores e
eventualmente aves e lagartos.

Suas ninhadas costumam ser numerosas, com média
de 20 filhotes. Em uma mesma ninhada, os filhotes podem
nascer com diferentes padroes de coloracdo e apresentar a
ponta da cauda branca ou amarelada, caracteristica que muda
quando os filhotes atingem a maturidade. A cauda branca dos
jovens ¢ usada como isca para atrair pequenos lagartos, tatica
conhecida por “engodo caudal”.

Bothrops jararacussu

Nome popular: jararacugu, surucucu dourado, urutu
amarelo.

Ocorréncia: areas umidas do Estado de Sao Paulo. Na
Mata Atlantica, ¢ frequente na Serra do Mar e principalmen-
te na faixa litoranea paulista, além do Vale do Ribeira. Sdo
encontradas também na ilha de S@o Sebastido (Ilhabela),
ilha Comprida, ilha do Cardoso e ilha Anchieta. No planalto,
ocorre na area da Grande Sao Paulo.

Comprimento médio em adultos: 100 a 120 cm.

Serpente de grande porte pode ultrapassar 150 cm de
comprimento, sendo que as fémeas podem atingir até 220 cm.
O corpo tem coloragdo negra, com manchas em forma de V
amarelas nas fémeas ou marrom-claro nos machos.

De habitos terricolas e noturnos, também podem ser
encontradas em atividade durante o dia. Os jovens alimentam-
-se principalmente de anfibios e lagartos, enquanto os adultos
preferem roedores e ocasionalmente lagartos e aves. As fé-
meas grandes podem ter de 20 a 35 filhotes.

Por se tratar de animais de grande porte, os adultos
produzem uma grande quantidade de veneno, e os acidentes
costumam ser graves.

Familia Viperidae — Subfamilia Crotalinae

Género Crotalus — cascavel

Nome popular: boicininga, cascavel, maracabdia

O grupo ¢ facilmente reconhecido devido a presenga
do chocalho ou guizo na ponta da cauda usado em situagdes
defensivas. Quando ameagadas vibram a cauda produzin-
do, através do guizo, um ruido caracteristico de chocalho
anunciando sua presenca. Talvez por esta tatica defensiva os
acidentes, apesar de mais graves, sdo menos freqiientes. O
guizo ¢ formado por anéis de queratina formados a cada troca
de pele, ndo caracterizando idade!

Originalmente sdo encontradas no Cerrado e Caatinga,
nas savanas de Roraima, campos abertos de Humaita, Serra
do Cachimbo, Santarém e Ilha do Marajo. Nos tltimos anos
tém se tornado espécie invasora de areas originalmente de
Mata Atlantica e Amazonica em fun¢@o do avango do desma-
tamento, em funcao da agricultura, pecuaria, industrializagao,
areas urbanizadas, entre outras atividades humanas.

Serpentes terricolas, de habitos crepusculares e noturnos,
alimentam-se preferencialmente de pequenos mamiferos.
Possuem denticdo solendglifa e apresentam fosseta loreal.

Crotalus durissus collilineatus

Comprimento médio em adultos: 100 a 150cm

Familia Viperidae — Subfamilia Crotalinae

Género Lachesis

Nome popular: pico-de-jaca, surucucu, surucucu-de-
-fogo, surucucu-pico-de-jaca, surucutinga.

Encontrada na Mata Atlantica, do Norte do Rio de Janei-
ro ao Nordeste e na Amazoénia. E a maior serpente pegonhenta
das Américas chegando a 3m de comprimento. Sio terricolas
de habitos crepusculares e noturnos.

Aranhas

As aranhas e os escorpides pertencem ao filo Arthro-
poda (arthro = articulada + podos = pés), classe Arachnida,
apresentando oito pernas. O esqueleto ¢ externo, composto
principalmente por quitina. O exoesqueleto proporciona
sustentacdo e reduz a perda de agua.

Aranhas sdo animais que habitam praticamente todas
as regides da Terra, com excecdo das areas com gelo eterno,
como a Antartica. Ja foram descritas mais de 36 mil espécies.
A maioria tem habitos solitarios, mas algumas espécies sdao
sociais, vivendo em colOnias.

Muitas espécies vivem em teias geométricas ou irre-
gulares, em buracos que cavam no solo e revestem de teia,
entre troncos e pedras, em arvores e arbustos, em bromélias,
grutas, no interior de cupinzeiros, no solo, dentro das casas, no
entorno das moradias, enfim, em praticamente qualquer lugar.
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Sdo essencialmente carnivoras. Alimentam-se princi-
palmente de insetos. Dependendo da espécie, podem comer
outras aranhas, pequenos mamiferos e lagartos, anfibios ¢
até filhotes de aves. Seus predadores naturais sdo outras ara-
nhas, passaros, lagartos, serpentes, anfibios e escorpides. O
homem ¢ um dos seus principais inimigos, pois destroi cada
vez mais suas areas naturais e as matas indiscriminadamente,
principalmente das inofensivas caranguejeiras.

No Brasil s@o encontradas apenas trés espécies de in-
teresse médico: a aranha-armadeira, a aranha-marrom e a
viliva-negra.

As aranhas caranguejeiras, muito mais pela sua aparén-
cia, sdo estigmatizadas pelo cinema, mas na realidade sdo
inofensivas. O veneno de baixa toxicidade provoca acidentes
sem gravidade para o homem. Quando manipuladas, irritadas
ou ameagadas, liberam cerdas que, ao atingir a pele, provocam
irritagdo e/ou alergia. Esse quadro também pode variar de
pessoa para pessoa.

Phoneutria nigriventer

Nome popular: aranha-armadeira, aranha-das-bananas.

Tamanho: corpo 3 cm, total com as pernas 15 cm, nos
adultos.

Sdo ativas a noite. Durante o dia, ficam escondidas sob
troncos, pedras, em bananeiras, palmeiras ¢ bromélias. Nas
moradias, em lugares escuros, dentro de sapatos, atras de
moveis, cortinas. No quintal, em entulhos, telhas, tijolos,
madeiras.

Nao vivem em teias e ndo fogem quando sdo surpreendi-
das — ao contrario, ficam em posigdo de ataque, apoiando-se
nas pernas traseiras e erguendo a dianteira, prontas para picar.

Loxosceles gaucho

Nome popular: aranha-marrom.

Tamanho: corpo 1 cm, total com as pernas 3 cm, nos adultos.

Sao ativas a noite. Vivem em teias irregulares que reves-
tem fendas de barrancos, buracos em troncos, em cascas de
arvore, entre raizes, sob folhas de palmeiras, em cavernas e
grutas, entre pedras. No interior das moradias, escondem-se
atras de moveis e quadros, em cantos pouco mexidos e até
no meio das roupas. No entorno, abrigam-se em entulhos de
telhas, tijolos, madeiras. Nao sdo agressivas e picam somente
quando espremidas contra o corpo.

Escorpides

Os escorpides sdo animais extremamente antigos, origi-
nados ha mais de 400 milhdes de anos. Sua grande capacidade
adaptativa lhes permitiu viver em diferentes tipos de habitat,
de areas abertas como os desertos as florestas tropicais. En-
contraram também excelentes condigdes de vida em areas
antropisadas, causando uma série de problemas de saude
publica. Nas vilas e cidades, encontram abrigo e alimento
junto as residéncias, sob dormentes de ferrovias e cemitérios.

Sao animais carnivoros. Em areas silvestres, alimentam-
-se de insetos e aranhas, e em areas urbanizadas seu principal
alimento sdo as baratas. Seus predadores sdo seriemas, coru-
jas, galinhas, quatis, macacos, ratos, sapos, lagartos, lacraias,
formigas, algumas aranhas e escorpides.

Sdo viviparos, com aproximadamente 20 filhotes por
gestagdo. Ao nascer, os filhotes sobem no dorso da fémea e ali
permanecem até a primeira troca de pele, quando a abandonam
e se tornam independentes. Uma espécie, Tityus serrulatus,
se reproduz por partenogénse, s6 existem fémeas. Quando
atingem a maturidade, parem seus filhotes.

No Brasil, existem cerca de 160 espécies de escorpides,
mas poucas delas sdo de interesse para a saude, sendo as crian-
¢as o grupo principal de risco. Na Mata Atlantica, podemos
destacar Tityus serrulatus ¢ T. bahiensis. Na Amazonia T.
obscurus. No Nordeste 7. stgmurus.

Tityus serrulatus

Nome popular: escorpido-amarelo.

Ocorréncia: comum em Minas Gerais, onde era restrito.
Em virtude da reprodugdo partenogenética e de sua facilidade
de adaptagao, atualmente ¢ encontrado em diversos estados.
Em Sao Paulo, s3o cada vez mais comuns.

Tamanho: até 7 cm quando adulto.

Sao ativos a noite. Durante o dia ficam escondidos. Sao
o0s escorpides que apresentam veneno com grande toxicidade
e, portanto, causam os acidentes mais importantes.

Conservacio

A biodiversidade ¢ importante para a espécie humana
e dela depende nossa sobrevivéncia sadia. Estima-se que
perdemos milhares de espécies por ano. Muitas delas, nem
chegamos a conhecer, outras, acompanhamos seu decréscimo
populacional e ficamos felizes quando um programa bem-
-sucedido ¢ levado adiante com resultados positivos, como
¢ o caso do projeto Mico Ledo e do projeto Tamar para as
tartarugas marinhas. Nesses casos, trata-se de dois animais
de forte apelo popular. Mas o que dizer daqueles que nao
gozam de grande simpatia por parte da populagdo, como as
serpentes, as aranhas e os escorpides?

No Brasil, temos algumas serpentes ameacadas de
extin¢do. S6 em Sdo Paulo, a jararaca-ilhoa (Bothropoides
insularis) e a jararaca-de-alcatrazes (Bothropoides alcatraz)
correm risco por serem endémicas de duas ilhas do litoral
paulista, respectivamente ilha da Queimada Grande e ilha
de Alcatrazes. Como habitam um territério pequeno, sao
extremamente vulneraveis a possiveis alteracdes ambientais
e agdes humanas. Talvez a protecdo a estes animais possa vir
por meio de projetos educativos, projetos que preservem suas
areas de ocorréncia e/ou programas de ocupacao racional.

Mas por que € tdo importante preservar serpentes, ara-
nhas e escorpides? Simplesmente porque eles também fazem
parte da biodiversidade, integram a cadeia alimentar e ajudam
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a manter o equilibrio ecologico. Além disso, as substancias
que compdem o veneno dos animais pegonhentos tém grande
potencial farmacéutico ¢ podem trazer enormes beneficios ao
ser humano. Se essas espécies forem extintas, provavelmente
perderemos a chance de desenvolver medicamentos para
varias doengas que atingem a espécie humana.

O veneno que pode matar, se bem empregado, também
pode curar. A natureza guarda muitas riquezas ¢ mistérios, e
um dos motivos da preservag@o ¢ ndo deixar que essas es-
pécies desaparegam sem ao menos tomarmos conhecimento
delas e de seu real potencial.

Prevencio de acidentes

Algumas medidas simples podem prevenir acidentes
com animais pegonhentos e salvar vidas. Veja o que fazer:

1. Ouso de botas de cano alto ou botinas e sapatos com
perneiras de couro evita cerca de 80% dos acidentes
com serpentes;

2. O uso de luvas de raspa de couro para manipular
folhas secas, lixo, lenha, palhas, entulho (principal-
mente aqueles amontoados ha muito tempo), evita
cerca de 15% dos acidentes com serpentes; para
aranhas e escorpides o indice também ¢é relevante;

3. Nao colocar as maos diretamente em buracos ou
tocas de animais, usar um pedago de pau;

4. Cuidado ao revirar cupinzeiros, pois suas galerias
oferecem abrigos as serpentes, aranhas e escorpioes;

5. Cuidado ao mexer em pilhas de lenha, palhadas de
feijao, milho ou cana, pois podem oferecer abrigo
a pegonhentos e suas presas;

6. Limpar paiois, terreiros, celeiros e tulhas regular-
mente para evitar serpentes e suas presas, entre elas
os ratos, principal alimento das pegonhentas;

7. Fechar frestas de portas, fechar buracos nos muros,
paredes e no chdo ao lado das casas. Evitar acamulo
de lixo, entulho, pedras, tijolos, telhas, madeiras,
assim como mato alto ou grama alta proximo as
residéncias, pois oferecem abrigo para serpentes,
aranhas, escorpides e suas respectivas presas;

8. Preservar os predadores naturais das serpentes,
como corujas, gavides, seriemas, gambas, cachor-
ros-do-mato, gatos-do-mato, cobra-mugurana;

9. A ocupagdo do meio ambiente deve ser feita de
maneira criteriosa, evitando-se o desmatamento
desnecessario e queimadas sem controle.

Primeiros socorros

Em caso de acidente com animais pegonhentos, € impor-
tante saber o que vocé deve e o que ndo deve fazer.

O que fazer:
¢ Mantenha o acidentado calmo;
*  Sepossivel, lave o local atingido com agua e sabao;

e Se possivel, mantenha o membro atingido mais
elevado e em posigdo confortavel,

*  Remova o acidentado para o servigo médico mais
proximo.

O que nao fazer:

*  Naio oferega bebidas alcoodlicas;
e Nao corte ou fure o ferimento;
*  Nao sugue;

*  Nao use torniquete (garrote).

Fique atento!

*  Nem todo acidente com animal pegconhento provoca
envenenamento;

*  Nao fazer uso de praticas caseiras (remédios casei-
ros, benzedeiras, garrafadas);

*  Nos envenenamentos com serpentes pegonhentas,
o soro antiofidico especifico é o unico tratamento
eficaz;

*  Nosenvenenamentos com aranhas e escorpides nem
sempre o soro especifico ¢ necessario;

*  Todo acidente com animal pegonhento devera ser
avaliado em um servi¢o médico;

* O uso do soro, quando necessario, devera ser con-
duzido por profissional qualificado e em ambiente
hospitalar.

Divulgacio

De posse destas informagdes basicas sobre os principais
animais peconhentos ¢ possivel, a um educador, decodificar
as questoes técnicas e trabalhar o assunto com os diferentes
setores da sociedade através da educagdo ndo formal.

A Educagdo Nao formal com animais pegonhentos, prin-
cipalmente as serpentes, ndo ¢ um pioneirismo dos ultimos
anos. O Butantan foi oficialmente instituido no comego do
século XX. Em curto espago de tempo as pesquisas desen-
volvidas se tornaram conhecidas e consolidaram o prestigio
do Instituto internacionalmente. Nesta época Vital Brazil
j& promovia visitas monitoradas ao Instituto, popularmente
conhecido por “Fazenda das Cobras”.

A participagdo da comunidade também acontecia quan-
do o Dr. Vital promovia cursos sobre Ofidismo e Educagao
Sanitaria para os moradores do Estado de Sdo Paulo. Esta
atividade era realizada em uma sala do prédio principal, onde
podiam ser contemplados alguns exemplares de serpentes
empalhadas, couros, esqueletos e tudo o que pudesse chamar
a atengao do publico. Muito provavelmente ¢ nesta fase que
nasce o embrido do atual Museu Bioldgico. E nesta época
também que tem inicio as primeiras atividades educativas
com estes animais. Podemos afirmar que Vital Brazil ja fazia
Educacdo Ambiental com Animais Pegonhentos nos primeiros
anos do século passado.

Como trabalhar um assunto que ¢ tabu, com animais

\

que tem um forte apelo negativo junto a populagdo, que
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sd0 associados ao mal, que sdo desprezados, que sdo pouco
trabalhados nas escolas superiores, que sdo um problema de
saude publica, que sdo mortos sem piedade?

O Museu Biologico do Instituto Butantan apresenta em sua
exposi¢do permanente serpentes pegonhentas e nao pegonhen-
tas, aranhas, escorpides, anfibios e lagartos. Estes animais vivos
estdo expostos em dioramas. Placas e painéis informam sobre
identificagdo e contém informagdes basicas. E uma exposi¢io
auto-explicativa. Educadores e monitores estdo a disposigdo do
publico para esclarecer duvidas e conduzir grupos.

Oficina “Saiba Mais”: desenvolvida para até vinte parti-
cipantes. Consta de um carrinho com pegas biologicas (peles,
ecdises, guizo, cranios, vértebras, costelas, ovos, hemipénis,
aranhas, escorpides, etc); réplicas (serpentes, cabegas, tijolos
com aranhas e escorpides, quadro com aranha marrom, cobra
de biscuit alimentada, garrafa de pinga, barbante, etc).

O educador pode trabalhar o assunto pegonhentos com
diferentes focos dependendo do grupo. A finalizagdao muitas
vezes se da com a manipulagdo de uma serpente viva.

Esta oficina ¢ desenvolvida para grupos apos a visita
a exposicdo; grupos agendados; como atividade de férias e
feriados; em escolas e em comunidades da regido de Santarém.
Tempo de execugdo uma hora.

Atividade “Animais Perigosos”: desenvolvida para no
maximo vinte e cinco participantes. Tem como objetivos
apresentar os animais pegonhentos como parte integrante da
diversidade dos seres vivos; compreender as toxinas produzi-
das pelos animais como estratégias de captura de alimento ¢
defesa do animal no meio ambiente; discutir em que circuns-
tancias acontece o acidente com animais pegonhentos ¢ como
agir diante do ocorrido, a prevengdo e 0s primeiros socorros.

Nesta atividade, promovemos o contato dos participantes
com diversas pegas biologicas, como peles, extivias, animais
em via seca e taxidermizados, além de réplicas. Acompanha-
dos por dois educadores, os alunos poderdo tocar, observar
e fazer anotagdes sobre os materiais e discutir quais sdo os
critérios para identificar animais pegconhentos.

Sdo trabalhados os seguintes conteudos: diversidade
animal; importancia das toxinas para sobrevivéncia de alguns
animais; diferengas entre os animais venenosos e pegonhentos
e como evitar acidentes com estes animais.

Nesta atividade, os animais pegonhentos sdo trabalhados
a partir das caracteristicas que podem ser observadas pelos
participantes ¢ o acidente ¢é tratado como uma das intera¢des
possiveis com estes animais. A linguagem e o conteudo sdo
adaptados a faixa etaria e nivel de escolaridade.
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INTERACTIVE NETWORK OF Z00LOGY: IS TT POSSIBLE A SOCIAL CONCEPTUAL CHANGE IN HIGH SCHOOL STUDENT
ABOUT VENOMOUS ANIMALS?

Maria Dulcinéia Sales dos Santos'? e Rejane M. Lira-da-Silva'?

!Universidade Federal da Bahia, Departamento de Zoologia, Instituto de Biologia, Nicleo de Ofiologia e Animais Peg¢onhentos;

?Programa Institucional de Bolsas de Iniciagdo a Docéncia (PIBID-CAPES-UFBA-Biologia, Salvador, Bahia, Brasil.

Este trabalho é uma pesquisa-aciio com aplicacio de questiondrios semi-estruturados antes e depois da interven¢ao
de acdes educativas da Rede de Zoologia Interativa (REDEZQOO). Os objetivos foram investigar possiveis mudangas
de perfil conceitual sobre animais peconhentos, de 263 estudantes da 2* série do ensino médio de uma escola publica
da cidade de Salvador, Bahia. A maioria dos estudantes apresentou erros conceituais sobre esses animais peconhentos,
predominando o senso comum. As intervenc¢des conduzidas ampliaram os conceitos dos estudantes sobre a biologia,
prevencio e tratamento envolvendo animais peconhentos. Consideramos que a nocio de perfil conceitual ajuda a
explicar que mesmo depois do ensino de nocées cientificas, as ideias prévias podem permanecer e conviver com as
ideias cientificas, cada uma sendo usada em contextos apropriados. No entanto, o perfil conceitual do individuo jamais
sera o mesmo de antes, pois, seu espectro de ideias se ampliou.

Palavras-chave: Mudanga conceitual, Animais peconhentos, Ensino de Zoologia.

This work is an action research with application of semi-structured questionnaires before and after the educational inter-
vention Interactive Network of Zoology (REDEZOQ). The objectives were to investigate possible changes in the conceptual
profile about venomous animals, of 263 students of 2" grade of secondary education at a public school in Salvador, Bahia.
Most students had misconceptions about these venomous animals, prevailing common sense. Led interventions increased
students’ concepts about the biology, prevention and treatment involving venomous animals. We consider that the notion of
conceptual profile helps to explain that even after the teaching of scientific concepts, the previous ideas can stay and live
together with scientific ideas, each one being used in appropriate contexts. However, the conceptual profile of the individual

will never be the same as before, therefore, its expanded spectrum of ideas.
Key words: Conceptual change, Venomous animals, Teatching Zoology.

O desafio de por o saber cientifico ao alcance de um pu-
blico escolar, em escala sem precedentes, nao pode ser enfren-
tado com as mesmas praticas docentes das décadas anteriores.
Arazao disso € que ndo s6 o contingente estudantil aumentou,
mas também porque a socializacdo, as formas de expressao,
as crengas, os valores, as expectativas e a contextualizag@o
sociofamiliar dos alunos séo outros . Por isso, a importincia
dos espacos educacionais ndo formais e informais ampliou-se
decorrente da necessidade de “alfabetizar” cientificamente os
diversos extratos sociais .

Os estudos das concepgdes dos alunos sobre temas cien-
tificos proliferaram a partir da década de oitenta, tornando-se
muito numerosos. Em situag¢des de ensino, as concepgdes dos
alunos se mostraram mais resistentes do que se supunha e
muitas das experiéncias que buscaram mudancas conceituais
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ndo tiveram o éxito esperado . Essas dificuldades foram
apresentadas por diversos pesquisadores que tentaram substi-
tuir as concepgoes alternativas - ideias dos estudantes, estaveis
e resistentes a mudangas, por concepgdes cientificas, ja que
perceberam que esta iniciativa tornou-se ainda mais complexa,
pois, verificaram que, mesmo quando ocorria aprendizagem
por parte do aluno, as concepgdes prévias continuavam sendo
utilizadas em momentos especificos do cotidiano 2.

Apesar de propostas de diferentes estratégias para aban-
donar pré-concepgdes, Mortimer (21319 'sob a perspectiva do
Perfil Conceitual, propde um modelo no qual um conceito
pode ter diferentes defini¢des para um mesmo individuo,
um ideal que se diferencia do Modelo de Posner et al. ¥, de
Mudanga Conceitual, entre outros aspectos, por ndo demandar
um rompimento dos alunos com suas concepgdes prévias. Essa
nogdo foi inspirada pelo perfil epistemoldgico de Bachelard
(1978), mas apresenta diferencas importantes em relacao
a este, conforme discutido por Mortimer ¥, Entre essas
diferengas, encontra-se a de que o perfil conceitual ndo se
limita a aspectos epistemologicos, como na idéia original de
Bachelard. Cada zona do perfil de um conceito pode ser tanto
epistemologica quanto ontologicamente diferente de outras,
jé que essas duas caracteristicas podem mudar a medida que
nos movemos ao longo do perfil ®.
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Nesta perspectiva, o perfil conceitual se constitui em um
instrumento para a compreensdo das relagdes entre 0s novos
significados que sdo gerados em sala de aula e aqueles que ja
existiam em fungdo da vivéncia cotidiana dos alunos V. Contudo,
devido a inviabilidade de se trabalhar com a utilizagdo de ana-
lises individuais no ensino-aprendizagem quando, na realidade,
a escola possui salas de aula com muitos alunos em cada turma,
na nossa pesquisa ndo houve a elaboragao de perfis sob a dtica
epistemologica e ontologica e, portanto, os dados incluiram
no¢des cotidianas dos estudantes, e visaram a verificagdo da
evolugdo do status cientifico apds um conjunto de intervengdes.

As intervengdes foram elaboradas a partir de um con-
junto de agdes educativas da Rede de Zoologia Interativa
(REDEZO0O0), Projeto que atua favorecendo a reflexdo sobre
mitos, conceitos espontaneos, senso comum ¢ conhecimento
cientifico sobre os animais pegonhentos, particularmente ser-
pentes, aranhas ¢ escorpides, ¢ para tanto sdo realizadas agdes
integradas ndo formais de ensino, pesquisa e extensido, com
palestras ¢ exposi¢des com o objetivo de divulgar o conhe-
cimento cientifico, sensibilizar a comunidade em geral para
a importancia do equilibrio do planeta e o respeito a todas as
formas de vida (www.redezoo.ufba.br).

Dados preliminares indicam, ainda, que acidentes com
esses animais foram responsaveis por 309 mortes no Brasil
neste ano (Brasil — Ministério da Satide em 10/02/2010: dados
ndo-publicados). Em 2010 a Organiza¢do Mundial da Satde
(OMYS) indicou que os envenenamentos por animais pego-
nhentos constituem nova classe de doengas negligenciadas.
A maioria dos o6bitos ¢ evitavel, pois ocorre pela deficiéncia
na distribui¢do do antiveneno especifico, pelo retardo na sua
administracdo ou pelo uso incorreto do produto. Os acidentes
afetam quase exclusivamente pessoas pobres ¢ desprovidas de
poder politico das areas rurais de paises tropicais com baixa
renda per capita 1®. A falta de conhecimento e instrug¢do da
populagdo agrava ainda mais este quadro. Além disso, os
animais pegonhentos envolvem muito fascinio e medo o que
contribui para a propagagao de conceitos erroneos, além dos
vinculados, principalmente, pela midia, manuais de primeiros
socorros ¢ até livros didaticos ®:19,

Diante deste cenario, os objetivos desta pesquisa fo-
ram: 1) Investigar os erros conceituais, acerca dos animais
peconhentos e 2) Inferir sobre as mudangas ocorridas entre
o perfil inicial e o final e novas ancoragens no conhecimento
sobre este tema, de estudantes do Ensino Médio do Colégio
Estadual Odorico Tavares.

Material e Métodos

O Projeto Rede de Zoologia Interativa (REDEZOQ)

A Rede de Zoologia Interativa (REDEZOO) ¢ um pro-
grama de producdo de conhecimento, divulgagdo e populari-
zacdo da Zoologia, através de agdes educativas por meio de
exposicdes itinerantes, que incluem kits zooldgicos (Zookits),
terrarios com animais vivos (Zoologia viva), jogos sobre zo-

ologia (Zooteca), palestras e teatro de fantoches, conduzido
pelo Nucleo Regional de Ofiologia e Animais Pegonhentos
da Universidade Federal da Bahia (NOAP/UFBA). Em 2008
foi reconhecido como Museu pelo Instituto de Patrimoénio
Artistico e Cultural (IPHAN — Ministério da Cultura).

Coleta e Anélise dos Dados

Esta pesquisa-agdo, de natureza quali-quantitativa, foi
conduzida de Setembro a Novembro de 2010, em oito turmas do
Ensino Médio do Colégio Estadual Odorico Tavares, Salvador —
BA, no ambito do Programa Institucional de Bolsas de Iniciagdo
a Docéncia—PIBID/CAPES da Universidade Federal da Bahia,
que tem como objetivo integrar os alunos da Licenciatura em
Biologia com as Escolas da rede publica. Participaram como
sujeitos da pesquisa 263 estudantes, todos voluntarios, da 2°
série do Ensino Médio do turno matutino. O grupo foi composto
por 183 meninas e 80 meninos, com idade de 15 a 19 anos,
moradores de diferentes bairros de Salvador-BA.

Para organizagdo das atividades de ensino, foi impor-
tante conhecer as concepgdes dos alunos a respeito do tema
cientifico a ser trabalho, e esta fase permitiu o levantamento
de elementos para o trabalho em grupo 9. Os dados foram
coletados através de questionario semi-estruturado, aplicado
por um dos autores (Santos, identificado como Mediadora,
M), antes e depois da implanta¢do de um conjunto de agdes
educativas da REDEZOO com os estudantes.

A pesquisa foi conduzida em quatro etapas, durante as
aulas de Biologia de uma Professora da Escola e que super-
visionou todo o trabalho. Na primeira etapa, foi aplicado
um questionario com 20 questdes, das quais 17 envolviam a
biologia, morfologia e importancia dos animais pegonhentos,
bem como prevengdo dos acidentes, ¢ as demais se referiam
a identificacdo do respondente. As intervencdes sobre os
aracnideos (aranhas e escorpides) e serpentes constituiram,
respectivamente, a 2% ¢ 3° etapas desta pesquisa, onde foram
ministradas palestras e executadas aulas praticas sobre estes
animais. Todos os assuntos trabalhos durante as intervengdes
foram avaliados pela professora, e os roteiros das aulas praticas
foram utilizadas para obteng@o de nota na 3* Unidade. Para a
ultima etapa, aplicou-se praticamente o mesmo questionario da
primeira, j& que houve a troca de apenas duas questdes, pois,
achamos relevantes para obtengao dos resultados deste estudo.

Os questionarios foram confeccionados com base nos uti-
lizados por Smania-Marques et al.'?. A escolha deste método
de pesquisa baseou-se na necessidade de um instrumento que
permitisse a obtencao de dados precisos dos sujeitos e o reconhe-
cimento das suas opinides acerca do tema abordado e que ofere-
cesse a possibilidade de inquirir um grande niimero de pessoas
quase em simultaneo, economizando tempo (Chagas ATR em
20/06/2010: dados nao-publicados). Além disso, ¢ um método
que permite integrar a pesquisa qualitativa e quantitativa ©).

A investigagao foi feita por meio de analises de respostas
aos questionarios, utilizando estatistica simples (porcentagem)
para inferir sobre as mudangas ocorridas entre o perfil inicial

www.gmbahia.ufba.br



42 Maria Dulcinéia Sales dos Santos e Rejane M. Lira-da-Silva

Gaz. méd. Bahia 2012;82(Supl. 1):40-45

¢ o final. As respostas dos estudantes para os questionarios
foram categorizadas em “Ignorado”, para aquelas que esta-
vam “em branco” ou cuja oragdo nao correspondia ao que foi
perguntado; “Nédo sabe” quando os estudantes respondiam
que ndo sabiam; ¢ as demais categorias utilizadas foram ecla-
boradas de acordo com os termos que se encontravam mais
freqlientes nas respostas.

Resultados

A intervengao realizada através da REDEZOO no Co-
l1égio Estadual Odorico Tavares ampliou a concepgdo de que
os animais peconhentos sdo importantes, de 64,7% (n=154)
para 77,2% (n=163) dos estudantes que responderam os
questionarios pré e pos-intervengao, respectivamente. Foram
altos os percentuais dos estudantes que disseram, no primeiro
questionario, que os animais pe¢onhentos nao tém impor-
tancia (25,6%, n=61) e baixos entre os que apontaram a sua
importancia para o equilibrio do ecossistema (4,2%, n=10); em
relagdo ao segundo questionario, apds as intervengdes, estes
percentuais cairam significativamente, entre os que disseram
que animais pegonhentos ndo tém importancia (6,6%, n=14)
e aumentou entre os que falaram da sua importancia para o
equilibrio do ecossistema (27%, n=57), perfil conceitual bem
mais integrado com os conceitos de Ecologia do Ensino Médio.
Houve também uma diminuigdo de percentual da visdo antro-
pocéntrica da importancia destes animais, com a diminui¢ao
da visdo de que estes animais servem para fabricar soro (1,3%,
n=3) ou para o controle de pragas, nogdes de util e nocivo, ca-
deia alimentar ou que sdo inofensivos (5,9%, n=14) no primeiro
questionario, que cairam para zero no segundo questionario.

Quando perguntados em que local vivem as serpentes, a
maioria dos estudantes no primeiro questionario, respondeu
“nas matas” (52,9%, n=117), incluindo quase todas as com-
binagdes de respostas. Sabemos que estes animais podem
ser encontrados nos mais diferentes habitats, inclusive em
ambientes urbanos, indicados por apenas 2,3% dos estudantes
(n=5). Com base nestes dados, durante as intervengoes, traba-
lhamos discutindo os diversos habitats em que as serpentes
podem viver, e isso se refletiu no 2° questionario, porque o
numero de estudantes que respondeu “em matas e florestas”
diminuiu para 28,3% (n=56); “matas com rios” e “mares” au-
mentou para 36,9% (n=73), demonstrando que os estudantes
compreenderam que as serpentes vivem tanto em ambientes
terrestres como aquaticos. Além disso, nas categorias “terra,
agua, embaixo da terra, arvores” e “Regides Temperadas
e Tropicais”, ndo houve citagdo no 1* questionario, mas
apareceu em 20,7% (n=41) ¢ 5,0% (n=10) das respostas,
respectivamente, do segundo questionario. Chamou a atengao
que todos os estudantes souberam responder a pergunta do
segundo questionario, contra 3,2% (n=7) e 1,4% (n=3) dos
que ndo sabiam ou ignoravam a pergunta no primeiro ques-
tionario, respectivamente.

Com a mesma pergunta para aranhas e escorpides, “as
matas” também estiveram em primeiro lugar, 21,8% (n=59)
no primeiro questiondrio, mas em um niimero menor que

para as serpentes, porque em segundo lugar ficou dentro de
casa, 15,5% (n=42), talvez porque seja comum aranhas ¢ es-
corpides dentro de casas na Cidade do Salvador. No segundo
questionario, “matas e florestas” também foi a resposta mais
freqiiente (25,4%, n=77), mas outros locais foram mais citados
pelos estudantes, como, “lugares sujos, com entulho e lixo”
que passou de 6,9% (n=21) para 16,8% (n=51); “dentro de
casa” passou de 15,5% (n=42) para 16,8% (n=51). Novamen-
te, houve uma diminuic¢do no percentual dos estudantes que
ndo tinham uma opinido sobre a pergunta (“ndo sabiam” e
“ignoravam”), cujo percentual caiu, respectivamente, de 13%
(n=35) para zero e 3,7% (n=10) para 2,0% (n=6).

Quando perguntados do que as cobras se alimentam, no
primeiro questionario, a maioria dos estudantes respondeu
“ratos” (34,2%, n=90), mas ainda assim 12 estudantes re-
feriram que o homem também ¢ alimento das serpentes. No
segundo questionario, apenas 1 estudante permaneceu com
o conceito prévio de que cobras comem pessoas. O nlimero
de estudantes que responderam “ndo sabe” também caiu, de
13,3% (n=35) para zero.

A mesma pergunta do paragrafo anterior foi feita para
aranhas ¢ escorpides ¢ a maioria dos estudantes respondeu
“insetos”. Para aranhas a intervengdo aumentou o percentual
desta categoria de 69,2% (n=182) no primeiro questionario,
para 90,6% (n=164) no segundo questionario. O mesmo foi
observado para os escorpides, cuja resposta para esta categoria
aumentou de 25% (n=66) para 60,5% (n=132). O percentual
de estudantes sem opinido sobre a pergunta (“ndo sabe”) caiu
de 57,8% (n=152) para 1,8% (n=4).

Quando perguntados no 1° questionario quais cobras
eram perigosas (Tabela 01), 27,1% (n=102) responderam
erroneamente “sucuri, anaconda e jiboia”, serpentes que nem
apresentam pegonha, as cascaveis que sdo as serpentes que
mais matam no Brasil, ficaram em 2° lugar, com 20,7% (n=78)
das respostas. No segundo questionario, quando perguntados
se todas as cobras sdo venenosas, a maioria disse que “ndo”
(50,7%, n=167) e que a identifica¢do correta deve ser pela
dentigdo (27,65%, n=91).

Tabela 1: Respostas a pergunta “Para vocé quais cobras sdo
perigosas para o Ser Humano?” dos entrevistados do 2° ano
do Colégio Estadual Odorico Tavares, Salvador, BA.

Respostas Ne. %
Sucuri, jiboia, anaconda 102 27,1
Cascavel 78 20,7
Coral 47 12,5
Naja 26 6,9
Jararaca 6 1,6
Nao sabe 36 9,6
Todas/ venenosas/peconhentas 67 17,8
Surucucu 4 1,1
Outros (cobra de cores, de duas cabegas, de grande porte, 6 16
que vivem no lago) K
Ignorado/ndo obtido 4 1,1
Total 376  100,0

www.gmbahia.ufba.br



Gaz. méd. Bahia 2012;82(Supl. 1):40-45

Rede de Zoologia Interativa: E Possivel uma Mudanga no Perfil Conceitual de
Estudantes do Ensino Médio sobre os Animais Pegonhentos? 43

Quando perguntados quais aranhas eram perigosas (Ta-
bela 2) a maioria respondeu erronecamente “caranguejeira”
(39,1%, n=117), pois essas aranhas ndo sdo consideradas de
importancia médica; as viuvas-negras, que sdo as de fato de
maior importancia médica da Bahia, ficaram em segundo
lugar (11,7%, n=35). Chamou a atencdo o percentual de
estudantes que sequer souberam responder a esta questdo
(16,4%, n=49). Para o segundo questionario esta pergunta foi
substituida por “As caranguejeiras sdo perigosas? Por qué?”’
(Tabela 3) e mesmo apo6s a intervengdo, nao houve mudanga
no perfil conceitual dos estudantes, cuja maioria respondeu
que “sim” (43,5%, n=143). Apenas 1,8% (n=6) dos estudantes
compreenderam que “seu veneno ndo mata o homem”.

Tabela 2: Respostas a pergunta “Para vocé quais aranhas
sd0 perigosas para o Ser Humano?” para o 1° questionario
dos entrevistados, do ensino médio, do Colégio Estadual
Odorico Tavares.

Respostas N°. %
Caranguejeira 117 39,1
Nao sabe 49 164
Viliva-negra 35 11,7
Aranha-marron 23 7,7
Armadeira 5 1,7
Todas 21 7,0
Venenosas/pegonhentas 15 5,0
Outros (grandes, pequenas, pretas) 22 7,4
Ignorado/néo obtido 12 4,0
Total 299 100,0

Tabela 3: Respostas a pergunta ““As aranhas caranguejeiras sao
perigosas? Por qué?” para o 2° questionario dos entrevistados
do 2° ano Colégio Estadual Odorico Tavares, Salvador, BA.

Respostas N°. %
SIM 143 435
Libera pelos, causa alergia 47 143
Possui veneno 71 21,6
Porque pode matar 2 0,6
Picada dolorida 6 1,8
Porque ataca quando ameagada 6 1,8
NAO 23 96
Seu veneno ndo mata o Homem 6 1,8
Nao ¢ de importancia médica 2 0,6
Nao tem veneno 8 2,4
Naio sabe 3 0,9
Ignorado 12 3,6
Total 329 100,0

Sobre como evitar acidentes por serpentes (Tabela 4)
a maioria dos estudantes respondeu corretamente (47,2%,
n=124) no primeiro questionario, “Nao se aproximar”. Cha-
mou a aten¢do o percentual de estudantes que ndo souberam
esta resposta (15,2%, n=42). A interveng¢ao refletiu positi-
vamente nas respostas do segundo questionario, uma vez
que todos os estudantes responderam a pergunta e respostas

relativas ao uso de medidas preventivas como “usar botas”
aumentou de 10,3% (n=27) para 15,6% (n=37); “manter o
ambiente limpo ao redor de casa para evitar a presenca, por
exemplo, dos ratos”, aumentou de 1,9% (n=5) para 10,1%
(n=24). “Nao se aproximar” foi uma resposta ainda freqiiente
com 37,5% (n=89).

Tabela 4: Respostas a pergunta “Como evitar acidente por
cobras?” dos entrevistados, do Ensino Médio, do Colégio
Estadual Odorico Tavares.

I Questionario II Questionario
Ne°. % Ne. %
47,2 89 37,5

Respostas

Nao se aproximar 124

Nao andar na mata ou em locais em

que elas vivem 53 20,2 34 22.8
:,lf;rtobotas, calca comprida, ficar 27 103 37 15,6
Matando-a 2 0,8 0 0
Mantendo seus predadores naturais 0 0 6 2,5
Acabando com os ratos 0 0 3 1,3
Nao sabe 40 15,2 0 0
Ignorado/Nao Obtido 12 4,6 24 10,1
Total 263 100,0 237 100,0

A mesma pergunta para aranhas e escorpioes (Tabela
05) e a maioria (34,2%, n=90) também respondeu “nao se
aproximar”. Com as intervencdes este numero aumentou para
44,9% (n=94), pois, eles entenderam quais sdo as principais
medidas de prevengao, como “olhar roupas e calgcados”, que
passou de zero para 12,4% (n=26) e o nimero de estudantes
que responderam “ndo sabe” caiu de 28,5% (n=75) para zero.

Tabela 5: Respostas a pergunta “Como evitar acidente por
aranhas e escorpides?” dos entrevistados, do Ensino Médio,
do Colégio Estadual Odorico Tavares, Salvador, BA.

I Questionario II Questionario
N°. % Ne. %
34,2 31 14,8

Respostas

Nao se aproximar 90

Nao andar na mata ou em locais em 38

que elas vivem 14,4 12 5,7

g/([)antendo o ambiente limpo e areja- 18 6.8 94 45
;th;rto botas, calca comprida, ficar 18 6.8 21 10,0
Olhar sapatos, roupas, lengois 0 0 26 12,4
Mantendo seus predadores naturais 0 0 2 1,0
Tampar frestas e buracos nas paredes 0 0 9 4,3
Nio sabe 75 28,5 0 0
Ignorado/Nao Obtido 24 9,1 14 6,7
Total 263 100,0 209 100,0

Na questdo sobre o que se deve fazer em caso de acidente
ofidico, a maioria dos estudantes respondeu corretamente
(69,2%, n=182) “procurar assisténcia médica e/ou lavar o
local”; no entanto, chamou a atengao o percentual de 17,49%
(n=46) de estudantes que responderam medidas contraindica-
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das pelo Ministério da Satde, tais como “sugar o veneno, fazer
torniquete”. No segundo questionario, a maioria respondeu
ir ao médico especializado (61,32%, n=130), embora um
percentual menor (39,9%, n=74) dos estudantes respondeu
ir para o Hospital Geral Roberto Santos; nas intervengdes foi
abordado que em Salvador esta unidade hospitalar ¢ a inica
que possui o soro utilizado no tratamento dos envenenamen-
tos. Respostas como “Fazer torniquete” ¢ “sugar o veneno”
cairam de 17,49% (n=46) para apenas 0,5 % (n=1) estudante.

Para aranhas e escorpides ndo foi diferente, 69,2%(n=182)
dos estudantes também responderam “ir a0 médico” e tomar
soro, apesar que também 4,2% (n=11) estudantes, uma quan-
tidade menor que para serpentes, respondeu “fazer torniquete,
usar pomada, alcool ou alho”. No segundo questionario, “ir
para o médico” também ficou em primeiro lugar, com 67,5%
(n=127) estudantes, mas o niimero também caiu porque 30,3%
(n=57) responderam ir para o Hospital Geral Roberto Santos.
O nimero de estudantes que responderam “ndo sabe” ou que
foi ignorado caiu, respectivamente, de 18,3% (n=48) para
0,5% (n=1), e de 4,2% (n=11) para zero.

Discussao

Os conhecimentos de ciéncias biologicas estdo em nosso
cotidiano, presentes nos desenhos animados, nos filmes, nas
novelas, termos, conceitos, ideias, representagdes V. Os
animais pegonhentos povoam o imaginario popular, com
ideias tais como: “Existe cobra de duas cabegas”; “O escor-
pido se suicida ao redor do fogo” e “A aranha vitiva-negra
come o macho depois da copula”. Também podem causar
temor, incluindo as duvidas tal como: “As serpentes comem
pessoas?”’, por exemplo.

Essas concepgdes espontaneas, isto €, o conhecimento
prévio que os alunos chegam a sala de aula, ¢ muito resistente
a mudangas e formam um emaranhado de possibilidades ©.
Os resultados demonstraram que as explicagdes dadas pelos
alunos para as perguntas continuam atreladas a uma rede de
conhecimentos espontaneos, o qual é fortemente influenciada
por valores, crengas, dados observados, fatores culturais, meio
social em que estdo imersos e grupo politico a que pertencem
19, A possibilidade de estabelecer conexdes entre o que os alu-
nos observam, com os elementos do cotidiano ou aspectos ja
aprendidos em experiéncias anteriores, como na propria escola
e os conhecimentos cientificos, surge durante o planejamento
das agdes, mas deve ser enfaticamente estimulada durante as
intervengdes para aumentar o potencial do aprendizado (V.

Por isso, em nossas interven¢des houve uma farta uti-
lizagdo de modelos em resina, de cranios e de exemplares
vivos e mortos, o que possibilitou a manipulagdo e permitiu
que esses estudantes tivessem contato com 0s seus conceitos
¢ ideias da ciéncia de forma muito particular. Os objetos
auténticos ou réplicas podem fornecer informagdes preciosas
sobre os conceitos ¢ procedimentos cientificos, aumentando
as interagdes entre os alunos e o conhecimento exposto. Para
Smania-Marques et al.'”, ao proporcionarmos aos visitan-

tes a oportunidade real de conhecer e se relacionar com os
animais, cria-se a possibilidade de uma interacdo ludica de
forma mediada, entre o objeto e o publico, permitindo que
seja desmistificada a idéia destes animais como “vildes da
natureza”, e assim de compreenderem, por exemplo, que as
cobras ndo comem pessoas.

Os resultados demonstraram que houve uma relacao
direta entre o conjunto de atividades educativas da exposigao
da REDEZOO e o aproveitamento, pelo publico escolar, dos
conhecimentos cientificos. Os dados obtidos nesta pesquisa
reforcam a importancia de promover agdes integradas de
ensino- pesquisa-extensdo e de se discutir sobre as formas
e as estratégias de intervengdes cientificas, principalmente
na abordagem de um tema ainda fortemente distorcido pelos
livros didaticos, midia e familiares .

A proposta deste estudo, do desenvolvimento de uma
“Pesquisa-A¢a0”, caracterizada por uma aplicacdo de um
questionario (quantitativo e qualitativo), seguida das interven-
¢oes e por fim aplicagdo do mesmo questionario identificou
os principais problemas, em relagdo ao processo de ensino
aprendizagem sobre animais pe¢onhentos nos discentes,
e obteve resultados similares ao estudo desenvolvido por
Smania-Marques et al.'” em pesquisa realizada também com
o publico escolar. O estudo inicial permitiu a elaboragdo de
estratégias contextualizadas e voltadas para as caréncias ¢ a
realidade do estudante, o que se configurou numa intervencao
eficaz e garantiu o alcance dos objetivos deste trabalho.

Ainda nos dias de hoje a quantidade de mitos e lendas
sobre os animais pegonhentos ¢ muito grande, e isso pode ser
percebido pelos resultados, pois, em alguns questionamentos
permaneceu o conhecimento cientifico e em outros o senso
comum; como o Unico estudante que continuou afirmando
que as cobras comem pessoas, ou que as caranguejeiras sao
perigosas, e o Unico que continuou afirmando que sugar o
veneno e fazer torniquete, deve ser feito antes de ir para o mé-
dico. Mas, isso tudo foi explicado por Mortimer no modelo de
perfil conceitual, onde ele diz que ha pessoas que conseguem
compreender as ideias cientificas, mas que nunca desfazem
de seus conhecimentos prévios (2. Mas, ele acrescenta que
depois que passam por intervengoes cientificas sobre um dado
assunto, seu perfil conceitual jamais serd o mesmo de antes,
pois, seu espectro de idéias se ampliou.

Assim, no modelo de mudanga de perfis conceituais, a
evolucdo conceitual ndo € entendida como uma substituicao
das concepgdes prévias do aprendiz por idéias cientificas,
mas como um enriquecimento do espectro de idéias de que
ele dispde para a compreenséo de um dado assunto ©. E uma
divulgac¢do de ciéncia adequada ¢é capaz de melhorar a cidada-
nia, o individuo, ampliando sua visdo do meio que vive, uma
vez que promove a alfabetizagio cientifica ©.

Consideracoes Finais

Ainvestiga¢ao da mudanga do perfil conceitual na apren-
dizagem cientifica ¢ uma das mais férteis linhas de pesquisa
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da area @. Neste estudo a nogdo de perfil conceitual nos
forneceu elementos para entender a permanéncia das ideias
prévias, mesmo em estudantes que passaram por um processo
de ensino de nog¢des cientificas.

Para entender as ac¢des educativas ndo escolares como
possibilidade de ampliar tanto o acesso a educag@o a cultura
cientifica quanto sua participagdo nela ¢ afirmar a importancia
das articulagdes com os espacos formais (Escolas), torna-se
fundamental a reflexdo ¢ o desenvolvimento de iniciativas
educacionais que possam explorar esses outros espagos ¢
tempos do ensino e da divulgagao V.

Um dos méritos desta investigagdo ¢ que seu desenvol-
vimento promoveu uma articulagdo de diferentes instituigdes
sociais preocupadas com a educagdo: o museu, a universidade
¢ a escola. Assim, demonstrou a importancia do museu como
espago nao formal de educagdo e promoveu nos estudantes
mudancas de valores e atitudes, funcionou como apoio ao
setor educativo, e atuou desenvolvendo, difundindo ¢ popula-
rizando a cultura cientifica junto a escola no Estado da Bahia.
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O estudo de venenos e toxinas de origem animal tem alimentado os laboratérios de fisiologia e farmacologia com
uma pletora de moléculas que constituem ferramentas de grande valia para uma melhor compreensio de diversos
processos envolvidos na regulagio da homeostase. Essas moléculas também tém sido consideradas bons instrumentos
para prospecc¢io, ou como modelos para o desenho, de novas drogas terapéuticas. Nesta revisio, discutimos algumas
possibilidades do uso de diferentes venenos e toxinas de artropodes que atuam como moduladores da epilepsia, da
funcio erétil e como antihipertensivos e antimicrobianos.

Palavras Chaves: Artrépodes, Toxinas antiepilépticas, Toxinas antimicrobianas, Priapismo, Disfuncio erétil, Peptideos
anti-hipertensivos.

The study of animal venoms and toxins has been feeding laboratories in physiology and pharmacology fields with a plethora
of molecules that constitute valuable tools for better understanding of several processes involved in the regulation of homeo-
stasis. These molecules have also been considered as good instruments for prospecting of active drugs or being models for
the design of new therapeutic drugs. In this review, we discuss some possibilities of using different venoms and toxins from

arthropods that act as modulators of epilepsy, erectile function, antihypertensive and antimicrobial agents.

Key words: Arthropodes, Toxins, Priapism, Peptides.

Introducao

Ao longo da historia das civilizagdes, animais venenosos
tém causado admiragdo e medo permeando estorias e lendas
desde tempos remotos, em fun¢do principalmente de seu poder
letal. Estes animais apresentam em seus venenos moléculas
ativas, selecionadas ao longo das eras, que agem em suas pre-
sas bem como em seus predadores possibilitando a captura e/
ou imobiliza¢do e defesa, respectivamente 9. Com o avango
de novas metodologias tem sido possivel estudar tanto a com-
posicdo dos venenos produzidos por estes animais, como seus
mecanismos de acdo. Os estudos iniciais limitavam-se ao o
objetivo terapéutico, ou seja, o tratamento de pessoas acidenta-
das ®®17. Somente a partir da metade do século XIX moléculas
selecionadas ganharam interesse dos cientistas para a criagao de
ferramentas farmacoldgicas 7. No Brasil, podemos citar o
uso do Curare por nativos como bom exemplo do preludio da
biotecnologia usando venenos, ou seja, de certa forma podemos
considerar os indios brasileiros como os primeiros “toxinolo-
gistas” do pais ®. Ja no século 20, citando somente alguns
exemplos em nosso pais, destacam-se Vital Brasil, pioneiro na
elaboragao de soros antiofidicos e antiaracnidicos e fundador do
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Instituto Butantan; Carlos Ribeiro Diniz que desenvolveu estudos
com pegonhas de diferentes animais pegonhentos incluindo
aquelas do escorpido amarelo 7ityus serrulatus e da aranha
armadeira Phoneutria nigriventer, dentre outros; Sergio Hen-
rique Ferreira que, juntamente com seus colaboradores, isolou,
na década de 1960, do veneno da Bothrops jararaca, um princi-
pio ativo capaz de intensificar a resposta a bradicinina e que foi
denominado FPB (fator potenciador da bradicinina) @?. A partir
do veneno da jararaca, Sérgio Ferreira chegou a uma substancia
capaz de inibir os agentes naturais do organismo que elevam
a pressao arterial, que posteriormente serviu de modelo para a
criagdo de um farmaco no tratamento da hipertensao arterial, o
Captopryl ® 19, Nos paragrafos seguintes, propde-se, ndo uma
revisdo exaustiva dos temas, mas, ilustrar-se algumas atividades
de toxinas de artrépodes potencialmente interessantes como
possiveis agentes ou modelos terapéuticos.

Peptideos com atividade anticonvulsivante e
anti-epiléptica

A epilepsia ¢ uma desordem neuroldgica cronica caracte-
rizada pela ocorréncia espontanea e recorrente de convulsdes.
Tem origem a partir de descargas neuronais desordenadas,
excessivas e prolongadas ocorrendo uma predominancia da
neurotransmissdo excitatoria em desequilibrio com a neuro-
transmissao inibitoria ™. Os medicamentos antiepilépticos
apresentam como principais mecanismos de acdo a reducéo
dos disparos neuronais repetitivos, através do bloqueio de
canais i6nicos dependentes de voltagem (principalmente
os canais para Na* e Ca*"), a potencializagdo da neurotrans-
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missdo inibitoria gabaérgica através do receptor ionotropico
de GABA, e a diminui¢do da neurotransmissdo excitatoria
glutamatérgica®®. Dos farmacos antiepilépticos existentes,
o fenobarbital é um dos medicamentos mais prescritos no
controle das convulsdes. A terapéutica é eficaz quando o
distarbio ¢ diagnosticado previamente. Contudo, cerca de
30% dos pacientes ndo conseguem controlar as crises apesar
de fazerem uso de farmacos antiepilépticos ¢4¢?, Adicional-
mente, esses farmacos podem ocasionar um grande ntimero
de efeitos colaterais, tais como toxicidade cronica, dificuldade
no aprendizado, sedacéo e teratogénese ©77®, Por isso esta
area tem grande interesse pela busca de novos farmacos.
Uma das possibilidades pode estar nos produtos naturais,
essencialmente em algumas toxinas de artrépodes.

Nos tltimos anos um niimero significativo de toxinas
purificadas das pegonhas de artropodes tem sido descrito como
fonte promissora para o tratamento de neuropatologias devido
a ampla gama de substincias neuroativas presentes nessas
pegonhas® ™, (Quadro 1) Essas neurotoxinas apresentam
como alvos farmacoldgicos canais idnicos ou receptores
presentes no sistema nervoso de mamiferos e muitas delas
atuam com alta especificidade.

Os venenos de aranhas e vespas apresentam toxinas
denominadas acilpoliaminas ou toxinas poliaminas, que
compreendem uma nova classe de compostos capazes de
bloquear as sinapses glutamatérgicas de insetos “*27, Estas
toxinas bloqueiam de forma ndo-competitiva os canais para
cations, principalmente aqueles associados a receptores
ionotropicos glutamatérgicos do tipo N-metil-D-aspartato
(NMDA), mas também os receptores AMPA e kainato, sendo
suas agdes em maior parte, dependentes de voltagem. Esses
receptores ionotropicos sdo dependentes de ligantes seletivos,
como o glutamato, que se ligam em um sitio especifico do
canal promovendo a abertura do poro e posterior passagem
de ions positivos #7,

Assim, as toxinas de aranhas constituem o grupo com
maior potencial na busca por novos farmacos anticonvul-
sivantes e antiepilépticos. Algumas espécies, como a Pa-
rawixia bistriata (aranha social), Nephila clavata (aranha
Joro), Scaptocosa raptoria e Phoneutra nigriventer (aranha
armadeira) apresentam muitos peptideos com atividade no
SNC (Quadrol).

As peconhas dos escorpides compreendem uma mistura
complexa de neurotoxinas polipeptidicas, que atuam de forma
sinérgica em varios alvos farmacoldgicos, principalmente em
canais i0nicos “?. As neurotoxinas que apresentam seletivida-
de aos canais para sodio dependentes de voltagem (Na, ), clas-
sificadas como a e -neurotoxinas, ligam-se respectivamente
aos sitios 3 € 4 do canal 1?, sendo possivelmente moléculas-
-chaves para o tratamento e a elucidagdo dos mecanismos
anticonvulsivantes. Como exemplo, podem ser citadas as
toxinas isoladas do escorpido asidtico Buthus martensi que é
utilizado na medicina tradicional chinesa para o tratamento de
neuropatologias tais como paralisia muscular facial, apoplexia

e epilepsia. Estudos com toxinas isoladas dessa peconha vém
comprovando a eficacia das mesmas como agentes anticon-
vulsivantes, antiepilépticos e antinociceptivos (787949,
Ainda nesta década, talvez seja possivel que novas molé-
culas isoladas, sintetizadas e recombinantes das peconhas de
artropodes venham a se tornar medicamentos eficazes na melho-
ria ¢ na cura de neuropatologias importantes na clinica médica.

Peptideos com atividade sobre o sistema cardiovascular

Apesar da existéncia de diferentes classes de medica-
mentos com atividade anti-hipertensiva, os efeitos colaterais
associados aos mesmos e a existéncia de uma populagao de
pacientes hipertensos que nao respondem adequadamente ao
tratamento ), fomentam a pesquisa por agentes hipotensores
com diferentes mecanismos de agao.

Alteracdes cardiovasculares participam da sintomatolo-
gia descrita para acidentes envolvendo animais pegconhentos
(149 A observagéo desses efeitos despertou o interesse nos
estudos sobre mecanismos fisiologicos e moleculares relacio-
nados aos eventos e sinalizou para novas fontes de farmacos
em potencial (497,

Sérgio Ferreira em 1965 @2 deu inicio ao estudo do grupo
de toxinas com agdes cardiovasculares mais bem elucidado
até o presente; os peptideos potencializadores de bradicini-
na (BPP’s- Bradykinin-Potentiating Peptides). BPPs sao
peptideos de baixo peso molecular, sem pontes dissulfeto e
que potencializam as atividades de Bradicinina (BK). Foram
isolados primeiramente do veneno de Bothrops jararaca e em
geral, inibem a Enzima Conversora de Angiotensina (ECA).
A caracterizagao da estrutura, bem como a determinagio do
mecanismo agdo dos BPPs, possibilitou que estes peptideos
servissem de moldelos para o desenho do Captopril®, medi-
camento comumente usado no tratamento da hipertensdo.

O uso de um BPP para desenvolvimento de uma nova
droga anti-hipertensiva impulsionou a busca por outros pep-
tideos de estrutura/fungio semelhante em outros filos #4839,
Nessa revisdo focaremos naqueles extraidos de pegonhas de
artropodes (Quadro 2).

Recentemente nosso grupo identificou e caracterizou
uma nova familia de peptideos da pegonha de Tityus serrulatus
chamados de Tityus serrulatus Hipotensinas (TsHpT). Tais
peptideos, além de potencializarem os efeitos de BK sao capa-
zes de causarem uma hipotensao transiente em experimentos
in vivo, mostrada posteriormente ser devida a ligacdo direta
dos peptideos aos receptores de BK, fato ate entdo ndo descrito
para nenhum outro BPP 77V, Em conformidade com os po-
tencializadores de bradicinina de serpentes, a familia TsHpT
possui dois residuos de prolina (Pro) na por¢do C-terminal,
e diferentemente de outros peptideos descritos, possui um
residuo positivo de lisina (Lys) que antecede as duas prolinas.
A presenga do residuo de lisina mostrou-se fundamental para
a ligacdo dos peptideos no receptor de BK, enquanto que a
presenga dos dois residuos de prolina foi fundamental para
sua atividade de potencializagdo de BK 7.
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A partir da vasta literatura existente e dos resultados
aqui relatados, fica claro que outros estudos serdo necessa-
rios para a maior compreensdo dos mecanismos envolvidos
nas alteragdes cardiovasculares provocadas pelas pegonhas
de artropodes e para possiveis utilizagdes de alguma destas
moléculas como modelos de farmacos anti-hipertensivos.

Peptideos que atuam na funcio erétil

Acidentes ocasionados por picadas de aranhas e escor-
pides podem provocar dentre outros sintomas, o priapismo,
que ¢ uma condicdo patolégica de eregdo persistente ndo
relacionada com estimulo sexual “®. As pegonhas destes
artropodes, assim como, alguns peptideos purificados a partir
delas, tém mostrado eficiéncia na promogao da erecdo peniana
e restabelecimento da fung@o erétil de ratos com disfungao
severa. Em geral, estes venenos e toxinas que influenciam na
fungao erétil promovem aumento da liberagdo do gas oxido
nitrico (NO) que atua no relaxamento do corpo cavernoso *?.
Este fato torna esses venenos uma potencial fonte de modelos
de drogas para o tratamento da disfungdo erétil.

A disfungdo sexual ¢ um problema clinico de grande re-
levancia que compromete a qualidade de vida dos individuos
afetados. No ambito mundial, aproximadamente 45% dos ho-
mens adultos apresentam disfungéo erétil (DE)©°?. Diversos
fatores podem contribuir para o desenvolvimento da DE e essa
condi¢do tem sido alvo de varias opg¢des de tratamento, incluin-
do medicamentos orais, agentes intracavernosais, intrauretrais
e procedimentos cirargicos ©©. Estudos com toxinas animais
tém revelado varias substancias ativas na funcao erétil e muitas
delas com grande perspectiva de aplicagdo terapéutica.

Abordagens experimentais utilizando bioensaios de-
monstraram que a pegonha bruta do escorpido Zityus serrula-
tus (TSV) provoca o relaxamento in vitro do corpo cavernoso
de coelhos e humanos; a toxina TS3 presente neste veneno,
também induz relaxamento do corpo cavernoso de coelhos,
ambos atuam através da liberagdo do 6xido nitrico ©°6769 A
pegonha dos escorpides Androctonus australis e Buthus judai-
cus relaxam o tecido cavernoso por ativar as fibras nervosas
ndo-adrenergicas-ndo-colinégicas®” .

Peconhas de aranhas também exercem agao na fungdo
erétil, como ¢ o caso da pegonha da aranha vitiva negra, La-
trodectus mactans, um sintoma raro da picada por essa aranha
¢ o priapismo, supdem-se que a toxina responsavel por esse
sintoma seja a a-LTx ©%. A pegonha da aranha armadeira,
Phoneutria nigriventer, foi capaz de induzir relaxamento do
corpo cavernoso, esse efeito foi abolido na presenga de L-
-NAME, um inibidor de 6xido nitrico sintase 7. Duas toxinas
purificadas da pegonha da aranha P. nigriventer, PnTx2-5 e
PnTx2-6, apresentam grande homologia de sequéncia em
suas cadeias de aminoacidos e tém sido alvo de varios estudos
envolvendo a fungdo erétil. Ambas causam atraso na inati-
vagdo rapida dos canais para sodio dependentes de voltagem
69 Esse efeito pode levar a ativagdo de isoformas da enzima
oxido nitrico sintase (NOS) e ao aumento na expressao génica

e liberagao de NO 7, Propde-se que o NO liberado agiria nos
musculos lisos do corpo cavernoso causando relaxamento e
eregdo peniana. Nosso grupo vem estudando ha algum tem-
po a toxina PnTx2-6 #?%0315259 Mostramos que esta toxina
além de potenciar a fungdo erétil em ratos normotensos, foi
capaz de restabelecer a fungdo erétil de ratos hipertensos,
onde esta a¢do encontra-se comprometida *®. Recentemente
PnTx2-6 foi expressa em E. coli (rPnTx2-6) e a mesma foi
capaz de induzir ere¢do peniana em ratos normotensos®” com
atividade comparavel a da toxina nativa. Em estudos mais
recentes mostramos que PnTx2-6 pode reverter, pelo menos
parcialmente, a disfun¢@o erétil em camundongos diabéticos
(2 ¢ também em ratos idosos, sendo que neste Gltimo caso, o
resultado obtido com a toxina, equipara-se ao de ratos jovens
[De Lima (UFMG), comunicagdo pessoal em 20.12.2011].

Esses trabalhos evidenciam o potencial terapéutico des-
tas toxinas de artropodes, com elevada chance de aplicagdo
médica. No entanto, a continuagdo destes estudos é funda-
mental para elucidar com precisdo a a¢do de tais venenos/
toxinas no mecanismo da ere¢do, bem como no organismo
em geral, avaliando-se a possibilidade de seus usos como
possiveis modelos de drogas, ¢ buscando-se minimizar suas
toxicidades. Muitas dessas moléculas sdo altamente toxicas
para os mamiferos e suas utilizagdes como farmacos ainda
ndo ¢ viavel. Apesar disso, esses compostos podem fornecer
modelos para o desenvolvimento de drogas terapéuticas que
contemplem alvos moleculares ainda ndo explorados para
tratamento da disfungéo erétil.

Peptideos com atividade antimicrobiana

As doengas infecciosas estdo entre as principais causas
de morte da populagdo humana. Esse fato ¢ causado, em
grande parte, pelo surgimento de microrganismos resistentes
a maioria dos antibidticos. Portanto, apesar da disponibilida-
de de um grande nimero de antibidticos de ltima geragao,
torna-se fundamental uma busca continua por compostos
que possam atuar como novas drogas a serem utilizadas no
combate as doengas infecciosas 366D,

Uma classe promissora de antibioticos sdo os peptideos
antimicrobianos. Peptideos antimicrobianos sdo antigas fer-
ramentas evolutivas de defesa contra patogenos, amplamente
encontrados na natureza em bactérias, fungos, protozoarios,
plantas e animais 7%, Desde o descobrimento desses pepti-
deos em invertebrados no comego da década de 80, mais de
1.000 moléculas com estas propriedades foram isoladas de
diversos organismos (http://aps.unmc.edu/AP/main.php). Tais
moléculas compartilham caracteristicas em comum, como
baixa massa molecular (~ 5 kDa); em geral, s@o carregados
positivamente em pH fisiologico ¢ 9; sdo, na grande maioria,
moléculas anfipéticas, que podem apresentar fitas beta , folhas
alfa e pontes dissulfeto ¢ 19,

O modo de acdo de peptideos antimicrobianos tem sido
intensamente estudado nos ultimos anos, principalmente da
magainina, das cepropinas, melitinas e defensinas. Através
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destes estudos, acredita-se que a atividade antimicrobiana ¢
a seletividade dos peptideos sejam determinadas pelo modo
de interagdo destes com as membranas celulares dos micror-
ganismos, que causaria a lise celular por formacdo de poros
ou pela destruicdo completa da membrana.

Tem sido reportado que alguns peptideos apresentam
atividade antibacteriana independente de causar a lise da cé-
lula. Foram descritos provaveis alvos para estes peptideos ¢,
por exemplo, agindo diretamente na transcrigao ou replicagdo
do DNA do microrganismo, ativando ou inibindo enzimas,
dentre outros ©.

Em 1989 relatou-se pela primeira vez atividade antimi-
crobiana na pe¢onha de uma aranha, quando que Xu et al ™
descreveram a purificagdo de um peptideo ativo em E. coli a
partir da pegonha da aranha Lycosa singoriensis.

Apds esta descoberta, varias outras moléculas tém sido
sequenciadas e caracterizadas, principalmente na subordem
Araneomorphae, especialmente na familia Lycosidae 33269,
Os peptideos antimicrobianos encontrados nesta subordem
sdo, em geral, de cadeias curtas, cationicos e formam uma
a-hélice anfipatica quando em contato com a membrana <3
0 ¢ apresentam amplo espectro de atividade contra bactérias
gram-positivas, gram-negativas ¢ fungos.

Os peptideos antimicrobianos estdo constitutivamente
presentes na glandula de veneno e sdo liberados conjunta-
mente com os demais componentes, por ocasido da captura
da presa ou defesa ¢?. A fungdo destes peptideos na pegonha
ainda ndo ¢ totalmente compreendida, mas acredita-se que
eles podem proteger permanentemente as queliceras das
aranhas contra infecgdes por fungos e bactérias C¥-. Alguns
peptideos podem potencializar a agdo de toxinas, como no
caso das oxyopininas e da Cupiennina 1 7 Observou-se que
apos a injeg¢do conjunta do peptideo antimicrobiano com a
neurotoxina houve um aumento de 65% da atividade toxica.

Nas peconhas de escorpides sdo encontrados peptideos
em forma de a-hélice anfipatica “? e peptideos ciclicos, se-
melhantes as defensinas (°'9, As escorpinas foram isoladas
primeiramente a partir da pegonha de Pandinus imperator,
possuem mais de 8 kDa e trés pontes dissulfeto. Além da ativi-
dade antibacteriana, também bloqueiam canais para potassio 17,

O uso terapéutico dos peptideos isolados de artropodes
como agentes antimicrobianos, ¢ uma alternativa ao uso de
agentes de natureza orgénica ndo peptidica, tendo em vista
que exibem um amplo espectro de acdo, apresentam uma
menor capacidade de induzir resisténcia e causam a morte
rapida dos microrganismos patdgenos © 4V, Esses peptideos
poderiam ser utilizados isoladamente (monoterapia), ou em
combinag¢do com outros antibioticos. Neste tltimo caso,
busca—se o efeito sinérgico entre eles %,

Consideracoes finais

Os venenos animais, vistos como ameagas a saude e
a vida, contém algumas das mais promissoras moléculas
capazes de gerar novos medicamentos para o tratamento

de diferentes males que afligem a humanidade, tais como a
dor, o cancer, neuropatologias, distirbios cardiovasculares,
dentre outros.

As toxinas de origem bioldgica tém fascinado o homem
ha muito tempo, devido aos seus varios efeitos farmacologicos
sistémicos e neuroquimicos. As toxinas tém sido utilizadas
como ferramentas para elucidar mecanismos fisiologicos,
desde os classicos experimentos de Claude Bernard em
1850, com o veneno utilizado nas pontas das flechas por
indios sul-americanos, como o curare 4. As tubocurarinas,
toxinas alcaloides presentes no curare, foram utilizadas pela
industria farmacéutica Wellcome, como ponto de partida para
o desenvolvimento de um relaxante muscular denominado
Atracurium®, empregado para acompanhar a anestesia geral
durante cirurgias, e que apresenta poucos efeitos colaterais
em humanos. Mais tarde, surgiu o Vecuronium® desenvolvido
pela industria farmacéutica Organon. Desde entdo, varios
outros laboratoérios farmacéuticos tém se utilizado de toxinas
naturais como prototipos de drogas para o desenvolvimento
de seus produtos ©¥.

Entretanto, ndo somente toxinas de plantas, mas também
as de animais vém sendo amplamente estudadas. Destacam-se
as toxinas extraidas das peconhas de artropodes como aranhas,
escorpides, lacraias, abelhas e vespas (®,

Uma forma de proteger as descobertas de moléculas com
potenciais para se tornarem novos farmacos ¢ através de do-
cumentos de patente. Uma busca realizada através dos bancos
de patentes gratuitos, Espacenet (http://gb.espacenet.com/) e
INPI (http://www.inpi.gov.br/), utilizando-se palavras-chaves
como toxinas de escorpides ¢ aranhas frente as atividades
antimicrobiana, anti-epiléptica, antitumoral, sobre o sistema
cardiovascular, na fungdo erétil, analgésica e inseticida,
demonstra o crescimento do nimero de depdsitos ao longo
dos anos, principalmente entre os anos de 2001 a 2010. O
maior nimero de patentes depositado refere-se as toxinas
com atividade inseticida seguida das toxinas com atividade
antitumoral (Figura 1).

Nesse contexto, as pesquisas aplicadas a farmacologia e
a clinica estdo sendo cada vez mais ampliadas. Esse aprovei-
tamento racional da biodiversidade visando-se a produgéo de
medicamentos transforma o patrimoénio genético natural em
beneficios econdmicos e de sustentabilidade .
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Figura 1: Resultado das buscas realizadas nos bancos de patentes gratuitos

Espacenet e IINPT A-

Aumento do nimero de patentes, por intervalos de tempo, relacionadas acs estudos de toxinas de aranha e
escorpiiio na funglo analgésica, antiepiléptica, antimicrobina, antitumoral, cardiovascular, inseticida e na
fungio erétil B- Miumero de patentes relacionadas as diversas aplicagfes farmacolégicas, clinicaz e
biotecnolédgicas publicadas de 1980 a 2010, Obs wma mesma patente pode se encaizar em mais de uma

aplicagio farmacoldgica
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As secrecoes e toxinas de origem animal compreendem uma fonte para pesquisas em bioprospec¢io de medicamen-
tos para varias doencas. As toxinas evoluiram lentamente como mecanismo de defesa, predacio ou para auxiliar no
processo de digestio de alimentos. Durante esta evolucio, varias substincias desenvolveram especificidades para
alvos farmacolégicos e hoje, elas siio objeto de estudo na descoberta de protétipos de farmacos para infecg¢des bac-
terianas, atividades antitumorais, diminuicio dos processos algésicos, entre outras doencas. Entretanto, apesar da
diversidade de mecanismos de acio nos diferentes compostos existentes nas toxinas animais, poucos siio os estudos
clinicos com potencial para gerar medicamentos. Nosso objetivo é mostrar algumas pesquisas basicas realizadas com
toxinas/secrecdes de animais e discutir por que poucas pesquisas basicas no Brasil geram patentes e produtos para
a indistria farmacéutica.

Palavras chave: Bioprospec¢io, Venenos animais, Biotecnologia.

The toxins and animal secretions comprise a source for research on bioprospection of drugs for a variety of diseases. The
toxins slowly evolved as a defense mechanism, predation or to aid in digestion of food. During this evolution, several subs-
tances have developed specific pharmacological targets and today they are the object of study of prototypes in the discovery
of drugs for bacterial infections, antitumor activity, pain, among other diseases. However, despite the diversity of mechanisms
existing in the different compounds in animal toxins, there are few clinical studies with potential to generate drugs. Our goal
is to show some basic research carried out with toxins/secretions of animals and discuss why little basic research in Brazil
generate patents and products for the pharmaceutical industry.

Key words: Bioprospecting, Venomous animals, Biotechnology.

Os venenos animais compreendem uma mistura com-
plexa de diversas substancias organicas e inorgénicas® >,
Os mecanismos que implicaram na evolugdo dos venenos
ainda s3o pouco conhecidos, mas, a0 menos para os venenos
ofidicos, sugere-se que as primeiras substancias ativas foram
provavelmente enzimas proteoliticas que auxiliavam na diges-
tdo, fazendo com que a alimentagdo fosse um processo mais
facil e seguro®>*), A presenga, em venenos de serpentes, de
enzimas como proteases com homologia com enzimas diges-
tivas de vertebrados reforga esta hipotese; além disso, existe
uma surpreendente homologia na sequéncia de aminoacidos
de fosfolipases A, de venenos (PLA)) com fosfolipases en-
contradas em pancreas de mamiferos. Alguns autores sugerem
que os requisitos necessarios para a especializagdo do veneno
ocorreram independentemente das variagdes morfologicas
e, muitas vezes apresentaram evolugdo paralela em fungéo
das caracteristicas relacionadas a alimentagdo e utilizacdo
de habitat®2?.
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Analisando os diferentes tipos de venenos podemos ob-
servar que existe uma consideravel variagao intraespecifica em
suas composic¢des, em fungdo de sua distribuicdo geografica
(variagdes populacionais), idade (variagdo ontogenética), sexo
ou mesmo devido a uma variagdo individual. Estas diferengas
na composic¢ao tém implicagdes importantes no tratamento dos
envenenamentos, pois confere uma grande diversidade de com-
ponentes e, consequentemente, de respostas fisiopatologicas.

As toxinas de origem natural tém fascinado o homem
ha muito tempo, devido a diversidade de seus grandes efei-
tos farmacologicos, sistémicos ou locais. Desde entdo, as
mesmas estdo sendo alvo de pesquisas para sua utilizagdo
como substincias com potencial terapéutico®®. Os venenos
ou toxinas (que podem ser consideradas como as fragdes ou
componentes destes venenos) de animais compreendem uma
mistura altamente complexa de peptideos e proteinas, aminas
biogénicas, alcaldides, componentes inorganicos (anions e
cations), além de carboidratos, nucleosideos, ¢ em niveis
muito baixos, aminoacidos ¢ lipidios, com diversas agdes
farmacoldgicas seletivas®® 3362, A mesma diversidade quimica
que caracteriza as toxinas também ¢ observada entre seus al-
VOs, 0s receptores para neurotransmissores, canais ionicos de
diversos tipos e proteinas de membrana com as mais diversas
fungdes entre muitos outros alvos fisioldgicos“?. Muitas ve-
zes, estas respostas sdo inespecificas para alvos diversos, mas,
em muitos casos, existe uma grande seletividade para alvos/
receptores especificos, fruto do processo evolutivo durante o
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desenvolvimento destes componentes. Como consequéncia
desta alta seletividade, as toxinas animais revelaram-se Uteis
como protdtipos para a sintese de medicamentos ou como
ferramentas para estudos farmacologicos®®,

Enfrenta-se hoje uma inusitada e aparentemente inexpli-
cavel mudanga nos padrdes de muitas doengas, que requerem
novas drogas mais eficientes, com menores efeitos colaterais e
custos mais baixos, para torna-las acessiveis a grande maioria
da populag@o mundial. Enquanto as empresas farmacéuticas
gastam milhdes de dolares procurando por compostos farma-
colégicos numa grande varredura de bibliotecas quimicas, por
milhdes de anos os animais tém desenvolvido suas proprias
“drogas” de sucesso, contando apenas com a ajuda da selegdo
natural®. Por que ndo aproveitar este potencial?

Entretanto, nos chama a ateng@o que, embora a diver-
sidade de venenos ¢ toxinas animais seja imensa poucos
medicamentos tiveram estes componentes como prototipos
ou seu uso indireto como ferramenta farmacologica decisivo
durante o desenvolvimento do farmaco. Calixto” destaca que,
no mercado mundial, estima-se que 40% dos medicamentos
disponiveis na terapéutica foram desenvolvidos de fontes
naturais, sendo 25% de plantas, 13% de microrganismos e
apenas 3% de animais. Segundo o autor, diversos fatores
contribuem para este pouco aproveitamento da biodiversida-
de: a falta de leis especificas para o acesso a biodiversidade;
dificuldade de sintese das moléculas naturais, devido a sua
grande complexidade, aliado as poucas bibliotecas de com-
postos disponiveis ¢ pouco conhecimento sobre a estrutura-
-atividade destes compostos; o tempo e gasto monetario para
a descoberta destas moléculas e o preconceito de profissionais
em trabalhar com este tipo de composto. Entretanto, cabe
perguntar por que, dentre as fontes naturais, os animais sao
os menos estudados? Embora ndo exista uma estimativa exata
do niimero de animais venenosos do mundo, sabe que existem
aproximadamente 2.000 a 2.900 serpentes no mundo®, muitas
sem importancia médica para o homem, mas com glandulas
secretoras de toxinas e substancias com atividade enzimatica.
No grupo dos aracnideos, estima-se cerca de 40.000 espécies
de aranhas conhecidas (quase todas as familias com glandula
de veneno)®? e 1.259 espécies de escopides® em todo o
mundo. O Brasil, assim como outras regides tropicais apre-
senta uma grande biodiversidade com uma fauna de animais
venenosos bastante extensa”.

Desta forma, as toxinas de origem animal constituem um
riquissimo potencial para o uso em estudos de bioprospecgao e
representa uma fonte de iniciativas e moldes estruturais pelos
quais novos agentes podem ser desenvolvidos®.

Um exemplo que demonstra a utilizagdo de toxinas/
secregdes de animais com potencial terapéutico foi o desen-
volvimento da droga Exenatide (nome comercial Byetta®) no
tratamento do Diabetes Melittus (DM) tipo 2, isolada a partir
da saliva do lagarto Heloderma suspectum (Monstro de Gila)
@D Na saliva deste animal existe um composto com homologia
de 53% na sequéncia de aminoacidos com o GLP-1 (peptideo

semelhante ao glucagon) de mamiferos, produzido pelas cé-
lulas L do ileo. Sua secrecdo ¢ estimulada pela presenca do
alimento e esta envolvida no controle da glicemia plasmtatica.
O Exenatide, conhecido como uma droga incretinomimética,
esta sendo utilizado no tratamento da DM por sua agéo es-
timulante da secregdo de insulina, supressdo na secre¢do de
glucagon e redug@o da velocidade de esvaziamento gastrico.
Além disso, apresenta uma meia vida maior que a substancia
endogena e ¢ resistente a agdo da DPP4, enzima que degrada
0 GLP-1, o que prolonga sua atividade®' 349,

No Brasil, o exemplo mais claro do uso de toxinas no
desenvolvimento de medicamentos foi a descoberta do Cap-
topril® que utilizou informagdes de pesquisa basica desenvol-
vidas a partir de estudos com venenos. Em 1949, Mauricio
Rocha e Silva e colaboradores descobriram que o veneno de
Bothrops jararaca gerava, quando incubado com plasma, um
fator hipotensor que provocava contragdo de musculatura lisa
que foi denominado bradicinina®. Em seguida (1965), Sérgio
Ferreira, seu aluno e colaborador, observou que no veneno
haviam componentes que potenciavam o efeito da bradi-
cinina. Estes fatores de potenciagdo da bradicinina (BPFs)
foram, em seguida, utilizados em diversos ensaios clinicos
para demonstrar o paralelismo entre inibicdo da conversao
da angiotensina e potenciagdo da bradicinina. Com isso,
realizou-se a primeira demonstragdo de que um BPP (peptideo
potenciador da bradicinina) tinha efeito hipotensor em virtude
de interferir na atividade do sistema renina-agiotensina®® 3.
Para criagdo do medicamento (inibidores da ECA) foi uma
consequéncia natural embora ndo simples, uma vez que os
BPPs nao sdo ativos oralmente e sua sintese muito cara®”.
A possibilidade de sintese com custos mais baixos e da
modifica¢do da molécula para que pudesse ser administrada
por via oral foram determinantes para o desenvolvimento do
Captopril®. Entretanto, cabe ressaltar que este processo € um
exemplo claro que a pesquisa basica pode dar origem a uma
aplicagdo biotecnoldgica, com parceria entre pesquisadores
e industria farmacéutica®”.

Entretanto, a realidade é que a maioria das pesquisas
basicas desenvolvidas no Brasil, com potencial de desen-
volvimento de patentes ¢ de protdtipos de medicamentos,
ndo geram produtos ¢ ndo evoluem com pesquisas integradas
com a industria farmacéutica. Nas ultimas décadas, o Brasil
avancou significativamente na capacitagdo cientifica. O fato
possibilitou ao pais passar das ultimas posi¢des na producao
de conhecimento cientifico para a 17* colocag@o no cenario
mundial®. No Brasil, esses trabalhos vém avangando em
diferentes areas, mas as pesquisas, em sua maioria, encontrams-
-se em fase experimental (pesquisa basica). Muitos poucos
estdo em fase de estudos clinicos e pedidos de patentes o
que ndo implica, necessariamente que seguirdo para fase de
producdo de medicamentos. Destacamos a seguir diversas
pesquisas com potencial biotecnoldgico realizadas no Brasil,
com toxinas de animais da fauna brasileira.

Diversidade dos recursos marinhos
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A extensa costa brasileira oferece um grande potencial
para a exploragdo de recursos marinhos, inclusive na obtencao
de substancias com potencial de uso em sistemas biologicos.
Muitas substancias originadas de organismos marinhos ja
foram isoladas em todo o mundo, mas poucas estio em testes
clinicos. Como excecdo, podemos destacar o antiviral Vira-
-A, produzido a partir da esponja Cryptotethya crypta, que
combate o virus da herpes (principio ativo — Acyclovir; nome
comercial Zovirax®) ou derivados sintéticos da espongouridi-
na ¢ da espongotimidina (isoladas de esponjas nos anos 50)
que foram para o mercado como antileucémico ¢ antiviral e
serviram de modelo para o desenvolvimento do AZT, usado
no tratamento da Aids.

No Brasil, pesquisas desenvolvidas em Universidades
¢ Centros de pesquisa, com colaboragdo de Universidades
estrageiras ja descobriram moléculas com potencial biotec-
nologico. Podemos citar pesquisas com a ascidia colonial
Didemnum granulatum de onde foram isolados compostos
(granulatimida e isogranulatimida) que inibem o ciclo celu-
lar, o que levou ao pedido de patente com vistas ao seu uso
no tratamento do cancer. Compostos isolados, com estrutura
alcaloidica (haliclonaciclamina E, arenosclerina A, B ¢ C),
obtidos da esponja Arenosclera brasiliensis, endémica do
Brasil, mostraram atividade citotoxica e antibidtica contra
microrganismos resistentes a antibidticos™ ¢V,

Atividade Citotoxica

Os venenos de serpentes tem um grande espectro de
acoes citotoxicas e esta caracteristica permite sua investigagao
sobre alvos especificos, particularmente células tumorais e
parasitas.

O Trypanosoma cruzi ¢ um protozoario agente etiologi-
co da Doenga de Chagas, que constitui uma antropozoonose
frequente das Américas, principalmente na América Latina.
Segundo dados da Organizagdo Mundial de Satide, a doenga de
Chagas atinge de 16 a 18 milhdes de pessoas, causando 21.000
mortes anuais ¢ uma incidéncia de 300.000 novos casos por
ano. No Brasil, cerca de 6 milhdes de habitantes sao infectados.
Ainda ndo ha tratamento eficaz para a doenga e cerca de 27%
das pessoas infectadas desenvolvem os problemas cardiacos,
que podem levar a morte!'”. Foi demonstrado que a enzima
L-aminodacido oxidase, presente no veneno da B. jararaca e de
outras serpentes, inibe o crescimento da forma epimastigota do
T, cruzi® através da interrupgdo do crescimento e alteragio da
mitocondria, provocando condensagdo citoplasmatica, perda
da membrana mitocondrial, exposi¢do de fosfolipidio, ativa-
¢do de caspase 3 e fragmentagdo do DNA. Estas alteragdes
promovem a morte da forma epimastigota do protozoario,
através de um mecanismo de apoptose!'”. O mecanismo de
acdo esta relacionado a reacdo da enzima com aminoacidos
livres e produgéo de peroxido de hidrogénio (H,0,).

De forma semelhante, tem sido demonstrado em diver-
sos trabalhos que serpentes Viperideas e Elapideas (géneros
Bothrops, Crotalus, Cerastes e Naja) também sao citotoxicas

sobre formas promastigotas de Leishmania, responsavel pela
leishmaniose, que inclui um espectro de doengas infecciosas
com formas cuténeas e viscerais. Estima-se que a doenga afete
12 milhdes de pessoas, com 400.000 novos casos por ano no
mundo®. Os mecanismos envolvidos também dependem da
L-amino oxidase que induz a apoptose do protozoario e inibe
0 seu crescimento!6: 17:19:23.49.59)

Ainda sobre as atividades citotoxicas dos venenos
animais, diversos estudos tem mostrado um potencial de
atividade antitumoral com atividade citotoxica ou litica sobre
diferentes linhagens tumorais in vitro®. Soares®” observou
acdo antitumoral in vitro de duas fra¢des isoladas do veneno
de Crotalus durissus terrificus que agem em conjunto (cro-
toxina e crotamina) em tumores benignos (GH3, adenoma
de pituitaria) e malignos (RT2, glioblastoma multiforme).
Uma fragdo com atividade L-amino oxidase de B jararacussu
(BjussLAAO) apresentou maior citotoxicidade em células tu-
morais (SK-BR-3, adenocarcinoma de mama) que em células
normais®?, o que representa seletividade para marcadores
especificos para linhagens tumorais.

Alguns venenos de serpentes apresentam pequenas
proteinas ricas em cisteinas, denominadas desintegrinas que
inibem a matriz celular e as interag¢des célula-célula mediada
pelas integrinas®?. Selistre-de-Araujo et al.® descreveram o
isolamento e caracterizagdo da alternagina-C (ALT-C), uma
proteina desintegrina-simile isolada a partir do veneno da Bo-
throps alternatus. Esta metaloproteinase apresenta atividade
sobre a adesdo, migracao e proliferagdo celular®.Os autores
demostraram que a ALT-C é um poderoso inibidor celular,
dose dependente ¢ especifico para células que expressam in-
tegrinas 02631. Ela inibe varias linhagens de células tumorais
humanas, como carcinoma cervix epitelial (HeLa), carcinoma
epitelial humano de bexiga (CVE-304/T24) e carcinoma de
mama humano independente de estrogeno (MDA-MD-231).
Na proliferagdo celular, a ALT-C atua de uma forma dose-
-dependente. Em baixas concentragdes induz a proliferagdo
celular, enquanto em altas concentragdes demonstra um efeito
oposto®?,

Desta forma, a ALT-C pode ser considerada uma ferra-
menta interessante para os estudos da biologia celular, bem
como para aplicagdes terapéuticas na cicatrizagdo de feridas
e regeneragdo tecidual®. Por outro lado, em concentragdes
adequadas também pode ser utilizada como inibidor de adesdo
de células tumorais. Esta e outras toxinas isoladas, por sua
acao antitumoral, representam moléculas com potencial para
o tratamento de cancer.

Outra desintegrina com potencial para desenvolvimento
de medicamentos para o tratamentodo cancer foi isolada do
veneno de Bothrops leucurus. Sua atividade antitumoral,
entretanto, estd relacionada a inibi¢do da vascularizagdo
do tumor®”, Menezes et al.“) também demonstraram que o
veneno de B. leucurus € citotoxico para algumas linhagens
tumorais, particularmente a B16-F10 (células de melanoma
de camundongo), mas ndo ¢ toxico sobre linhagens de células

www.gmbahia.ufba.br



Gaz. méd. Bahia 2012;82(Supl. 1):54-60

Toxinas como Ferramentas Biotecnologicas e Farmacologicas 57

mesenquimais humanas. Ainda, o veneno total ¢ capaz de
alterar a adesdo celular para as linhagens J774, CTC, B16-
-F10, D1 e D2 ¢ provoca desadesdo em células da linhagem
B16-F10, com efeito dose-dependente.

Atividade Bactericida

Segundo dados da Organizagdo Mundial de Saude
(OMY), as infec¢des bacterianas causam 25% das mortes em
todo o mundo e 45%, nos paises menos desenvolvidos. A pre-
valéncia de bactérias resistentes aos antibidticos disponiveis
vem aumentando consideravelmente, muito em decorréncia
do uso abusivo destes medicamentos®®. Desta forma, a des-
coberta de agentes bactericidas eficientes as cepas resistentes
surge como uma alternativa terapéutica promissora. Alguns
venenos apresentam agao bactericida através de diversas en-
zimas presentes em sua composigao e, particularmente, pela
presenga da L-amino oxidase (LAO). As LAO séo flavoenzi-
mas que catalizam a deaminagao oxidativa de l-aminoacidos
para o-cetoacido, amonia e peroxido de hidrogénio (H,0,)
(%, Estao envolvidas em muitas atividades como agregagio
plaquetaria, atividade edematogénica, agdo anti-tumoral'®
39 ou citotoxica para parasitas®>> e bactériag(!® 1 38.46.47.58)

Nunes et al.*¥isolaram uma lectina do veneno de B. leu-
curus com atividade bactericida, atividade também observada
por Lisboa et al.®” para Staphylococcus aureus, Enterococcus
Jaecalis (gram-positivas) e Pseudomonas aeruginosa e Esche-
richia coli (gram-negativas). Avaliando a atividade do veneno
total de Micrurus lemniscatus sobre estas mesmas cepas de
bactérias, os autores observaram que o veneno apresentou
atividade citotoxica apenas para as gram-positivas©®”.

Atividade Antinociceptiva

A busca de produtos naturais com atividade antinocicep-
tiva ndo ¢ recente e diversos compostos ja foram sugeridos a
partir de diferentes grupos animais. Muitas vezes, a busca pelo
composto vem da observagao de uso empirico na medicina
popular, como a utilizagao do uso de veneno de Naja naja em
pacientes com cancer ou da utilizagdo do veneno de Crotalus
durissus terrificus no tratamento de diferentes tipos de dor® 1,
Muitos s30 0s mecanismos descritos em pesquisas basicas mas
poucos sdo os produtos efetivamente disponiveis na clinica.

Cabe destacar o Ziconotida (nome comercial Prialt®),
isolado de Conus magnus, um molusco marinho de aguas
profundas, disponivel no mercado desde 2004 quando rece-
beu a aprovacdo de uso em humanos como analgésico pelo
FDA. Durante este periodo foi aclamado pela comunidade
médica como uma alternativa segura a morfina, em pacientes
refratarios e/ou intolerantes a esta droga. Seu mecanismo
de agdo ¢ através da inibicao reversivel de canais de calcio
tipo N, envolvidos tanto em dores agudas como em cronicas.
Entretanto, o acompanhamento dos pacientes demonstrou
que existe risco importante de alteragdes psiquiatricas com
diversos relatos de tentativas de suicidio associadas ao uso®?.

Outros peptideos isolados de Conus estdo em fase clinica ou
pré-clinica para o desenvolvimento de drogras analgésicas.
Eles atuam em diferentes sitios como receptores de NMDA,
de canais de sodio voltagem dependentes (VGSCs) ou canais
de sodio resistentes a TTX (TTX-R){D,

A Epibatidina, um alcaldide isolado do anfibio Epipedo-
bates tricolor apresenta uma atividade analgésica 200 vezes
mais potente que a morfina'*'¥, através de a¢do agonista
sobre receptor colinérgico nicotinico®. Entretanto, foram
observados inumeros efeitos colaterais ao seu uso, incluindo
depressdo, convulsdo, comprometimento motor ¢ depressao
respiratoria que inviabilizaram seu uso como analgésico?.
Outras substancias extraidas da pele de anfibios estdo sendo
investigadas com vistas ao seu potencial antonociceptivo,
como as ceruleinas (de Hyla caerulea) que induz analgesia
através de modulag@o de dopamina ao nivel do sistema ner-
voso central e as dermofinas (de Phyllomedusa bicolor), que
possue afinidade por receptores opidides™?.

Do veneno de aranhas e escorpides, algumas toxinas com
atividade sobre canais de sddio ou receptores para glutamato
(como 0 NMDA) estdo sendo estudadas com potencial antino-
ciceptivo. E interessante destacar que muitas toxinas do vene-
no de escorpdes sao algésicas mas algumas poucas isoladas do
veneno de Buthus martensi podem causar antinocicepgaoV.
Do veneno de aranhas, entretanto, existe publicag@o recente
do isolamento de um peptideo do veneno de Phoneutria nigri-
venter com agao inibitoria sobre canais de calcio dependentes
de voltagem (VDCC), principalmente tipos P/Q e VDCC tipo
R, envolvidos na agdo antinociceptivaV.

Os estudos sobre potencial terapéutico de componentes
analgésicos dos venenos de serpentes sdo mais abundantes.
A clinica ja refere a auséncia de dor local apos as picadas por
serpentes do género Crotalus e Micrurus, o que sugere um
efeito analgésico destes venenos. A cobratoxina (CTX), uma
a-neurotoxina de cadeia longa isolada do veneno de Naja
naja atra (Taiwan cobra), apresenta antinocicep¢do com en-
volvimento do sistema colinergico®!® e Hanalgesina, outra
a-neurotoxina de cadeia longa, do veneno de Ophiophagus
hannah, atuaria em receptores opidides com participacdo de
oxido nitrico®?. Esta claro, portanto, que os mecanismos de
acdo para o desenvolvimento da resposta antinociceptiva sao
muito diversos, o que oferece uma vantagem na prospeccao
de moléculas potenciais. Entretanto, poucos sdo os relatos de
estudos pré-clinicos e clinicos relativos as estes compostos.
Recentemente, descrevemos o primeiro estudo de antinocicep-
¢do com veneno de Micrurus lemniscatus, com atividade mais
prolongada e poténcia antinociceptiva maior que a morfina,
sem comprometimento da atividade motora. Os resultados
sugerem a participacao de receptores opidides, principalmente
do tipo p-opidide®?. A crotalfina é um peptideo de 14 aminoa-
cidos, originalmente isolado do veneno de serpentes Crotalus
durissus terrificus que apresenta potente atividade analgésica
quando avaliado em diferentes modelos experimentais de
dor aguda ¢ cronica, sendo este efeito de longa-duracdo e
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mediado pela ativacdo de receptores opidides do tipo kappa
e delta. Sabe-se ainda, que este efeito potente e duradouro
so ¢ observado na presenca de lesdo ou inflamag@o tecidual,
indicando que sensibilizagdo tecidual ¢ um fendmeno impor-
tante para a expressao do efeito analgésico da crotalfina®s2¢
39, Esta € uma pesqusia basica com potencial para gerar um
produto para uso clinico. O trabalho foi desenvolvido com a
colaborag@o de inimeros pesquisadores do Centro de Toxi-
nologia Aplicada (CAT), que envolve diversas universidades
e instituigdes de pesquisa. Os recursos para a pesquisa clinica
vieram da Fundag@o de Amparo a Pesquisa do Estado de Sdo
Paulo (Fapesp) e do Consoércio de Indistrias Farmacéuticas
(Coinfar), detentor da patente, ja depositada no pais em 2004
e no mercado internacional em 2005.

Consideracoes finais

Estas sdo apenas algumas das pesquisas desenvolvidas
no Brasil com venenos e secre¢des de animais peconhentos
que podem tornar-se pesquisas clinicas. Podemos destacar
inumeras outras, de diversos pesquisadores que dedicam suas
atividades ao estudo farmacolégico ou fisiopatologicos destes
venenos. Destacamos ainda, estudos com adesivo cirurgico
de fibrina, utilizando veneno de Crotalus durissus terrificus
(UNESP)® ou sobre 0 mecanismo de agio do priapismo apos
o envenenamento por Phoneutria nigriventer (UFMG)“Y, com
objetivo de propor terapias para a disfunsao erétil. Entretanto,
cabe perguntar por que tantas pesquisas ndo evoluem para o
desenvolvimentos de produtos farmacologicos? Por que com
tantas pesquisas basicas ndo temos um numero importantes de
pesquisas clinicas? Sabemos, entretanto, que a percentagem
de estudos em pesquisa basica que geram produtos ¢ muito
baixa mesmo em paises desenvolvidos com grandes industrias
farmacéuticas. Mas, ndo justifica a perda quase total deste
potencial de estudos realizados. Sera que falta incentivo
publico com recursos para os testes clinicos? Ou falta apoio
e parceria entre os pesquisadores das Instituigdes de pesqui-
sa (quase sempre Universidades ou Centros de Ensino) e a
industria farmacéutica? Ou mesmo, uma mudanga na forma
de pensar do pesquisador que acredita que a informagao ba-
sica basta-se em si mesmo e que “alguém” assumia na etapa
clinica da pesquisa?

O que vemos no final ¢ que sdo geradas muitas infor-
magdes sobre os mecanismos de agdo dos venenos animais
e, certamente, ainda teremos uma fonte incalculavel de
toxinas/secregdes a estudar. Mas, quanto destas informagdes
se tornardo produtos para auxiliar no tratamento das muitas
doengas existentes?
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BANCO REFERENCIA NACIONAL DE VENENO DE ANIMAIS PECONHENTOS
BRAZILIAN REFERENCE BANK OF VENOMS FROM VENOMOUS ANMALS

Rui Seabra Ferreira Jr.!

!Centro de Estudos de Venenos e Animais Pe¢onhentos, CEVAP. Universidade Estadual Paulista, UNESP. Botucatu, Sao Paulo, Brasil.

O Brasil possui uma riquissima ofidiofauna, com 371 espécies divididas em 76 géneros e 10 familias, onde muitas
espécies dessa fauna siio ainda mal conhecidas e/ou pouco estudadas. Vem sendo observada uma variacio geogrifica
e ontogénica, inter e intra-especifica, nas atividades bioquimica e farmacologica dos venenos de serpentes. Assim, a
disponibilidade de um banco de venenos de nacional, produzidos com qualidade tanto para a produc¢io de antivenenos
quanto para a pesquisa fundamental e aplicada faz-se necessario. Um Banco de Venenos Nacional pode funcionar em
rede, aproveitando a estrutura de serpentarios regionais, nio havendo assim a necessidade de retirada e transporte
dos animais. Além disso, o desenvolvimento técnico e tecnologico de Regides menos privilegiadas é um dos grandes
diferenciais da proposta. os serpentarios que fariam parte do Banco de Venenos Nacional, devem ter padronizado o
recebimento adequado de animais da natureza; a inspe¢io de um médico-veterinario; o registro total de informacdes
referentes ao animal; o cadastramento (microchipagem) apos longa quarentena; a alimentacio adequada e monitorada;
a extraciio de veneno mediante rigidos protocolos operacionais padrio; a manipulacio e caracterizacio de amostras
individuais de veneno; a adequada armazenagem e transporte de amostras liofilizadas. O treinamento e a capacita¢ao
dos funcionarios envolvidos também é fundamental, e pode ser feita a distincia. Para esta logistica ser implantada,
uma equipe responsavel pela gestiio, inclusiio de serpentarios e garantia de qualidade deve ser considerada.
Palavras-chave: Banco de venenos, peconhas ofidicas, serpentes; serpentario.

Brazil has a rich snake fauna, with 371 species divided into 76 genera and 10 families, where many species of wildlife are
still poorly known and poorly studied. It has been observed an ontogenetic and geographic variation, inter-and intra-specific,
biochemical and pharmacological activities of snake venoms. Thus, the availability of a Brazilian Database of Venoms (BDV),
produced with both the quality production of antivenom as for basic and applied research is necessary. A BDV can operate
across networks, taking advantage of the regional serpentariuns structure, without the need for removal and transporta-
tion of animals. In addition, technical and technological development of less privileged regions is a major differential of
the proposal. The serpentariuns that would be part of the BDV, should be standardized to receive adequate animal nature,
veterinary inspection, full record of information concerning the animal, registration (microchips) after a long quarantine,
monitored and appropriate food, venom extraction with rigid standard operating protocol, handling and characterization of
individual samples of venom, adequate storage and transport of lyophilized samples. Training and qualification of personnel
involved is also critical, and can be done from a distance. For this to be deployed logistics, a team responsible for managing,

including serpentariuns and quality assurance should be considered.

Key words: Venoms database, snake venoms, snakes.

Introducao

As serpentes sao animais temidos pela maior parte da
populacdo do planeta, principalmente da metade ocidental, de
cultura crista. Na populagao influenciada pela cultura budista,
a serpente ¢ respeitada como animal sagrado, sendo simbolo
de prosperidade. De forma geral, as serpentes representam o
bem e 0 mal em diversas culturas, sendo consideradas como
simbolos de for¢a e poder ©.

O Brasil possui uma riquissima ofidiofauna, com 371
espécies divididas em 76 géneros e 10 familias, das quais cerca
de 50 sdo pegonhentas e despertam interesse na Satde Publica
@. Apesar do grande esforgo de tradicionais institui¢cdes, bem
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como de seus pesquisadores, muitas espécies dessa fauna sao
ainda mal conhecidas e/ou pouco estudadas.

As pegonhas ofidicas sdo misturas heterogéneas com-
plexas contendo proteinas que correspondem de 90 a 95%
do peso seco do veneno, muitas das quais com atividades
enzimaticas 39, Além disso, podem conter peptideos,
carboidratos, lipideos, aminas biogénicas ¢ componentes
inorganicos como sodio, calcio, potdssio, magnésio e pe-
quenas quantidades de metais como ferro, zinco, cobalto,
manganés ¢ niquel. Além da producdo de antivenenos, as
peconhas ofidicas tém sido utilizadas para a elucidagao de
processos bioldgicos complexos, na elaboracdo de novas
ferramentas de uso terapéutico, produgio de novos fAirmacos
e imunobiologicos -9,

Estudos prévios tém documentado uma variacdo
geografica e ontogénica, inter e intra-especifica, nas atividades
bioquimica e farmacolédgica dos venenos de serpentes. Isto
pode ser facilmente notado no veneno da serpente Crotalus
durissus terrificus, pela auséncia ou presenca da enzima cro-
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tamina. Estas variagdes apresentam consequéncias clinicas e
implicagdes terapéuticas como o descrito por Warrel (1997),
que indicou diferencgas nos quadros clinicos de pacientes
picados por serpentes de diferentes idades 9.

Assim, a disponibilidade de um banco de venenos de
nacional, produzidos com qualidade tanto para a produgao de
antivenenos quanto para a pesquisa fundamental e aplicada
faz-se necessario.

Para tanto, a informagdo das espécies, bem como do local
de ocorréncia deve ser considerada. Um banco de dados ¢ um
conjunto de registros dispostos em estrutura regular e pode
ser considerada uma cole¢do de dados inter-relacionados,
estruturados e projetados para suprir as necessidades de um
grupo especifico de aplicagdes e usuarios. Um banco de dados
organiza e estrutura as informagdes de modo a facilitar con-
sultas e atualizac¢des de dados (V. A elaboragio deste cadastro
nacional deve ser realizado e alimentado por serpentarios
previamente selecionados, de modo que as informagdes ali
contidas sejam certificadas.

A experiéncia do Brasil é pioneira na criagdo de serpen-
tes para produgdo de pegonhas e foi iniciada nos primeiros
anos do século XX &%, Apesar do pioneirismo do Brasil na
criagdo de serpentes em cativeiro para essa finalidade, apenas
um reduzido niimero de autores tem abordado cientificamente
a montagem ¢ a importancia da manutencdo de serpentarios
para a producdo de pegonhas ©,

A manutengdo de um biotério de serpentes envolve a cap-
tura de animais na natureza, infra-estrutura de custo elevado,
técnicas de manejo adequadas e profissionais especializados.
Para que ocorra sucesso na manutengdo desses animais, além
de fatores estruturais ¢ logisticos, ¢ necessario o conhecimento
sobre o habitat, a dicta e a reproducdo de cada espécie de
serpente em particular 11D,

Devido ao grande potencial farmacologico das peconhas,
a criagdo de serpentes em cativeiro visando a obtengdo de
veneno, vem tornando-se atividade cada vez mais relevante.
Dessa maneira, os serpentarios vém enfrentando o desafio
de aprimorar a manuteng@o desses animais, a fim de se obter
uma maior sobrevida do plantel ja que as principais causas
de 6bitos em serpentes cativas estdo relacionadas ao manejo
inadequado ©.

Atualmente é observado um grande nimero de 6bitos re-
gistrados na criagdo de serpentes em cativeiro. Normalmente,
os Obitos sao menos frequentes em cativeiro intensivo devido
ao maior controle da umidade, temperatura e alimentagéo.

No entanto, Campagner et al. (2012), verificaram que
criagdo de serpentes em ambiente intensivo de caixas in-
dividuais, devido a auséncia de gradientes de temperatura,
impedindo a termorregulacdo, privagdo de banhos de sol ¢ o
manejo constante do cativeiro intensivo, expode as serpentes
em constante estresse cronico, aumentando a mortalidade dos
animais nesse sistema ©.

Para criar ou manter serpentes em cativeiro ¢ necessario
que a infra estrutura do serpentario esteja direcionada as ne-

cessidades basicas dos animais. Segundo Melgarejo (2003),
a area fisica de um serpentario deve apresentar algumas
caracteristicas indispensaveis para permitir o conforto dos
animais quanto a seguranca da equipe de tratadores. A arca
fisica ideal depende do tipo do regime de cativeiro adotado
e do nimero de animais a serem criados .

Diferente do que ocorre com os biotérios para mamife-
ros, a area fisica dos serpentarios destinados a produgdo de
peconha ndo possuem regras para as suas instalagdes. Nor-
malmente os serpentarios apresentam biotérios de roedores,
quarentenarios e salas de manutencao e criagao de serpentes.

As serpentes podem ser mantidas em dois sistemas de
cativeiro: o semi- extensivo, onde os ofidios sdo mantidos
coletivamente, em areas abertas limitadas, € o intensivo, onde
os animais sdo confinados em caixas individuais. A escolha do
sistema de manutenc¢do depende principalmente do objetivo
da criacdo e da localizagdo geografica do serpentario ©.

O sistema semi-extensivo ¢ apropriado para estabelecer
o manejo de serpentes por periodos longos, quando se dispde
de uma area extensa, situada dentro da distribuicdo da espécie
em questdo. Devem possuir gramado, fonte de agua, abrigos
para as serpentes, ¢ areas destinadas ao manejo ©.

O sistema intensivo é utilizado na criagdo de um variado
numero de espécies, provenientes de diversos climas, em uma
area reduzida. Os serpentarios intensivos devem possuir salas
revestidas com pisos lisos de facil manutengdo, portas com
visores e boa vedagio, além de estantes lavaveis com rodizios
e eficiente estabilidade para evitar acidentes ©. Este tipo de
manejo vem sendo o mais empregado pelos serpentarios pois
proporciona facilidade na vigilancia dos animais em relagao
a alimentagdo, reproducdo, ¢ controle de fatores ambientais
como temperatura ¢ umidade.

Dentre os principais fatores que podem influenciar na
capacidade das serpentes se adaptarem ao ambiente do ca-
tiveiro estdo a temperatura ¢ a umidade. A temperatura ¢ a
umidade inadequadas podem proporcionar o surgimento de
inimeras doengas, diminuindo dessa maneira, a sobrevida
dos animais nos serpentarios.

As serpentes sdo animais ectotérmicos, dependendo,
portanto, de fonte de calor externo para regular fungdes como
alimentagdo, assimila¢do de nutrientes e reprodugdo. Tempe-
raturas abaixo de 25°C ndo sdo recomendaveis, pois podem
causar stress fisiologico, podendo alterar a digestdo ¢ o apetite,
além de causar problemas respiratorios ¢ imunossupressao
(8,12, 15)'

A umidade relativa do ar recomendada difere entre as
espécies de serpentes. A umidade em torno de 60% ¢ recomen-
dada para espécies como as Bothrops. Para Crotalus, a umi-
dade relativa recomendada ¢ inferior a 30% e para Lachesis,
ultrapassa 70%. A umidade relativa inferior a recomendada
causa desidratagdo e disecdises (trocas de peles imperfeitas)
enquanto que a umidade acima do ideal pode proporcionar a
proliferagdo de fungos e bactérias, além de ser extremamente
deletéria para a maioria dos répteis 7+ 12
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Outro ponto importante a ser considerado em um
serpentario e o setor de quarentena. Esta deve ser em sala
isolada, por um periodo minimo de 90 dias, com temperatura
controlada e materiais de manejo proprios .

A identificagdo dos animais, com seu georreferencia-
mento, sem duvida ¢ fundamental para a rastreabilidade do
produto final do serpentario, ou seja o veneno. Assim, com
o auxilio de microchips podemos ter acesso ao veneno do
mesmo animal infimeras vezes. Estes devem ser aplicados na
regido subcutanea podendo ser padronizado no tergo posterior
do corpo da serpente, do lado direito, 10cm a frente da cloaca,
por exemplo. Apoés a sua leitura ele revelara uma seqiiéncia
Unica de 15 digitos numéricos .

Por fim, a manuten¢ao de serpentes em atencao a legis-
lacdo brasileira pode ser dividida em trés tipos de cativeiro:
Criadouro Cientifico: espécimes em cativeiro para subsidiar
pesquisas ou para fins didaticos; Criadouro Comercial: criagdo
e recria de espécimes para atender o mercado; e Criadouro
Conservacionista: animais silvestres impossibilitados de
reintegragdo a natureza.

Um Banco de Venenos Nacional pode funcionar em
rede, aproveitando a estrutura de serpentarios regionais, nao
havendo assim a necessidade de retirada e transporte dos
animais. Além disso, o desenvolvimento técnico e tecnoldgico
de Regides menos privilegiadas ¢ um dos grandes diferenciais
da proposta.

Estes bancos regionais poderiam funcionar em regime
de facilities, que ¢ a aplicacao de mao de obra especializada e
dedicada para servicos dirigidos. Assim, cada serpentario para
ser um facilities do banco de venenos deve reunir um conjunto
de servigos e valores que, se bem integrados e racionalizados,
podem reduzir os custos e aprimorar a qualidade do produto.

Portanto, os serpentarios que fariam parte do Banco de
Venenos Nacional, devem ter padronizado o recebimento
adequado de animais da natureza; a inspegdo de um médico-
-veterindrio; o registro total de informacdes referentes ao
animal; o cadastramento (microchipagem) apos longa qua-
rentena; a alimentacdo adequada e monitorada; a extracao
de veneno mediante rigidos protocolos operacionais padrio;
a manipulagdo ¢ caracterizagdo de amostras individuais de
veneno; a adequada armazenagem e transporte de amostras
liofilizadas. O treinamento e a capacitacdo dos funcionarios
envolvidos também ¢ fundamental, e pode ser feita a distancia.

Para esta logistica ser implantada, uma equipe respon-
savel pela gestdo, inclusdo de serpentarios e garantia de
qualidade deve ser considerada.
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SISTEMAS NACIONAIS DE INFORMACAO DE ACIDENTES POR ANIMAIS PEGONHENTOS
NATIONAL INFORMATION SYSTEMS OF ACCIDENTS WITH VENOMOUS ANMALS

Rosany Bochner!
Fundag¢ao Oswaldo Cruz, Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, Brasil

Atualmente existem no pais quatro sistemas nacionais de informacio que contemplam o registro de acidentes por
animais peconhentos, o0 SINAN (Sistema de Informacio de Agravos de Notificagdo), o SINITOX (Sistema Nacional de
Informacdes Téxico-Farmacologicas), o SIH-SUS (Sistema de Informacdes Hospitalares do Sistema Unico de Saiide)
e 0 SIM (Sistema de Informacées sobre Mortalidade). Esses sistemas possuem caracteristicas préprias, foram criados
para atender objetivos diferentes e produzem um grande volume de dados. Este trabalho descreve cada um desses
sistemas, apresenta sua evolucio nos tltimos dez anos e suas respectivas séries historicas e da énfase ao detalhamento
dos procedimentos de acesso aos seus dados.

Palavras-chave: Sistemas de Informacao, Acesso a Informacio, Animais Peconhentos, Serpentes, Aranhas, Escorpides.

Currently there are four national information systems that include the registration of accidents with venomous animals in
the country, SINAN (Information System for Notifiable Diseases), the SINITOX (National Information System on Poisoning),
SIH-SUS (Hospital Information System of the Unified Health System) and SIM (Mortality Information System). These systems
have their own characteristics and are designed to meet different demands and produce a large volume of data. This paper
describes each of these systems, presents its evolution over the last ten years and its historical series and emphasizes in the

details the procedures for accessing their data.

Key words: Information Systems, Information Access, Venomous Animals, Snakes, Spiders, Scorpions.

No Brasil, os primeiros dados epidemioldgicos sobre ofi-
dismo foram obtidos por Vital Brazil, que ao utilizar a remessa
de um formulario impresso juntamente com as ampolas de
soro, coletou informagdes sobre os atendimentos prestados.
Este instrumento de coleta foi idealizado pelo proprio Vital
Brazil em 1901 e era denominado “Boletim para Observagdo
de Accidente Ophidico”. Com base nos dados registrados
nesse boletim, varios trabalhos foram publicados, como o
do proprio Vital Brazil®? em 1911, Penteado® em 1918,
Amaral® em 1930, Barroso® em 1944, Fonseca® em 1949
e Magalhdes®” em 1958.

A influéncia desse instrumento de coleta também se
refletiu nas analises epidemiologicas realizadas no pais nos
ultimos 100 anos, como apontado em 2003 por Bochner &
Struchiner®, uma vez que estas se basearam nas mesmas
variaveis ja utilizadas por Vital Brazil em seu Boletim, ou
seja, sexo e idade da vitima, més de ocorréncia do acidente,
local da picada, género da serpente, tempo decorrido entre o
acidente e o atendimento e evolugao.

Com o tempo, surgiram outros modelos de ficha para a
notificagdo desses acidentes como os utilizados pelas Secre-
tarias de Saude dos Estados de Sao Paulo e Rio de Janeiro,
pelos Centros de Informagdo e Assisténcia Toxicologica e
pelo Programa Nacional de Ofidismo. Contudo, a base dessas
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fichas era a mesma, o Boletim criado por Vital Brazil no inicio
do século XX. Dessa forma, pode-se considerar que esse ins-
trumento de coleta deu origem aos atuais sistemas nacionais
de informacao para acidentes por animais pegonhentos.

Atualmente existem no pais quatro sistemas nacionais
de informagdo que contemplam o registro de acidentes por
animais pegonhentos, o SINAN (Sistema de Informacao de
Agravos de Notificagdo), o SINITOX (Sistema Nacional de
Informagdes Toxico-Farmacologicas), o SIH-SUS (Sistema
de Informagdes Hospitalares do Sistema Unico de Satde) e
o SIM (Sistema de Informagdes sobre Mortalidade).

Segundo Bochner & Struchiner®™, esses sistemas pos-
suem caracteristicas proprias, foram criados para atender
demandas diferentes ¢ produzem um grande volume de dados.
No entanto, para serem melhor compartilhados e utilizados
¢ preciso socializar a informagao a respeito de cada um de-
les, ou seja, caracteristicas, potencialidades ¢ limitagdes ¢
em especial, descrever como se da o acesso as informagoes
provenientes de cada um deles, de forma a facilitar o enten-
dimento pelo usuario comum e com isso maximizar o uso
adequado dos dados. De acordo com Carvalho®¥, somente
utilizando a informagao produzida por cada um dos sistemas
sera possivel melhorar a qualidade da mesma, apontar erros
e estimular quem produz o dado a aperfeigoar seu trabalho.

Dessa forma, o objetivo desse estudo ¢ resgatar e atu-
alizar a informacgao ja apresentada em 2002 por Bochner &
Struchiner® sobre os quatro sistemas nacionais de infor-
magdo que contemplam o registro de acidentes por animais
peconhentos, dando énfase aos procedimentos necessarios
para se acessar os dados disponibilizados por cada um deles,
bem como apresentar as séries historicas disponiveis para o
periodo de 1979 a 2010.



Gaz. méd. Bahia 2012;82(Supl. 1):64-77

Sistemas Nacionais de Informagao de Acidentes por Animais Pegonhentos 65

Sistema de Informacao de Agravos de Notificaciio
(SINAN)

O SINAN, iniciado em 1993, tem por objetivo registrar
casos de agravos de notificagdo compulsoria ou de inte-
resse nacional, estadual ou municipal. Contempla doencas
de diferentes naturezas, tais como cronicas transmissiveis
¢ ndo transmissiveis, além de agudas transmissiveis ¢ ndo
transmissiveis. Nessa ultima categoria estdo contemplados
os acidentes por animais pegonhentos, tema de interesse
deste trabalho. E importante salientar que os acidentes por
animais pegonhentos, que antes eram considerados agravos de
interesse nacional, passaram a ser de notificacdo compulsoria
em 2010 segundo Portaria N° 2.472 do Ministério da Saude,
publicada em agosto de 201067,

Para o registro de seus dados o SINAN dispde de duas
fichas: a Ficha Individual de Notificagdo (FIN), comum a to-
dos os agravos e que apresenta dados basicos (pessoa, tempo
e lugar) sobre o paciente, e a Ficha Individual de Investigagdo
(FID), especifica para cada agravo®. Dessa forma, os aciden-
tes por animais pegonhentos possuem uma ficha especifica
para a sua notificacéo, o que s6 ocorre no ambito do SINAN,
uma vez que os demais sistemas nacionais de informagao que
contemplam o registro de acidentes por animais pegonhentos
possuem uma unica ficha para dar conta de todos os agravos
sob sua coordenacdo, como sera visto mais adiante ao detalhar
cada um desses sistemas.

O SINAN foi adotado em 1995 pela Coordenagdo Na-
cional de Controle de Zoonoses e Animais Pegonhentos (CN-
CZAP). No periodo de 1986 a 1994, os dados de acidentes por
animais pegconhentos registrados no pais pela CNCZAP eram
provenientes das notificagdes encaminhadas pelas Secretarias
Estaduais de Satde. De 1995 em diante, com a adoc¢do do
SINAN pela CNCZAP, os dados referem-se as informagoes
encaminhadas a essa coordenacdo através do sistema SINAN,
somadas com as que ainda chegaram por outras vias, como
aerogramas, relatorios mensais®®. Apesar da base de dados
do SINAN para acidentes por animais peconhentos so ter
sido iniciada em 1995, para simplificar a comparagdo entre
os sistemas, Bochner & Struchiner® consideraram a série
historica de 1986 a 1998 como fazendo parte do SINAN, o
que sera também adotado neste trabalho.

Os casos de acidentes por animais pegonhentos referen-
tes ao periodo de 1986 a 1998, provenientes da CNCZAP e
publicados em dois fasciculos do Informe Epidemioldgico
do SUSUD_ foram atualizados até 1999 e republicados em
2003 em um capitulo de livro®. E importante salientar que
esses dados constituem a inica informagdo formal atualizada
do Ministério da Satde acerca dos acidentes por animais
peconhentos registrados no pais no periodo de 1986 a 1999.
O conhecimento dos ébitos s6 foi possivel a partir de 2006,
quando foram disponibilizados os dados do SINAN na Inter-
net®, o que também tornou possivel o acesso as informagdes
referentes aos acidentes por animais pegonhentos ocorridos
no pais, distribuidos em dois periodos, 2001 a 2006 ¢ a partir

de 2007. A separagd@o nesses dois periodos se explica pelas
mudangas sofridas pela Ficha Individual de Investigacdo
datada de 2001 e utilizada até 2006, com a implantacao de
uma nova ficha em 20073, Os casos e 6bitos referentes ao
ano 2000 s6 podem ser encontrados em um capitulo de livro
publicado em 2009¢7. Os demais dados dessa publicacdo,
casos e 0bitos por ofidismo, por escorpionismo, araneismo e
por lagarta do género Lonomia, referentes aos anos de 2001
a 2007, assim como a ficha de investigacdo datada de 2001
apresentada, encontram-se desatualizados e, portanto, ndo
devem ser considerados. E importante salientar que os 6bitos
ocorridos nos anos de 1986 a 1999 jamais foram disponibi-
lizados pelo Programa Nacional de Controle de Acidentes
por Animais Pegonhentos, sendo as analises de mortalidade
realizadas com base nos dados do Sistema de Informagdes
sobre Mortalidade (SIM).

No periodo de 2001 a 2006, apesar da ficha coletar dados
referentes a 54 varidveis, a informagao disponibilizada na
Internet se restringe a apenas as 16 seguintes: Ano ¢ Més do
acidente, UF ¢ Municipio da notificacdo, UF ¢ Municipio
de ocorréncia, Faixa Etaria (<1, 1-4, 5-9, 10-14, 15-19,
20-39, 40-59, 60-64, 65-69, 70-79, 80e+, em branco/ign),
Escolaridade em anos concluidos (nenhum, 1 a3,4a7,8
a 11, 12e+, ndo se aplica, ign/ndo preenchido), Rac¢a (branca,
preta, amarela, parda, indigena, ign/ndo preenchido), Sexo
(masculino, feminino, ignorado, em branco), Tempo picada/
atendimento em horas (0-1, 1-3, 3-6, 6-12, 12e+, ign/bran-
co), Tipo Animal (serpente, aranha, escorpido, peixe, abelha,
lonoémia, outras lagartas, outros animais, ign/branco), Tipo
Serpente (Bothrops, Crotalus, Micrurus, Lachesis, ndo pego-
nhenta, ign/branco), Tipo Aranha (Phoneutria, Loxosceles,
Latrodectus, outra espécie, ign/branco), Classificacio Caso
(leve, moderado, grave, ign/branco), Evolu¢do Caso (cura,
cura com sequela, 6bitos, ign/branco). E interessante verificar
que as faixas etarias consideradas pelo SINAN diferem das
adotadas pelos demais sistemas de informagao, ora sdo mais
amplas, como as que vao de 20 a 39 e de 40 a 59, e ora sdo
mais restritas, como as que vao de 60 a 64 e de 65 a 69. O
que parece um simples detalhe, no momento de comparar
dados provenientes de diversos sistemas, essa diferenca pode
inviabilizar as andlises.

Para o periodo a partir de 2007, sdo coletados dados
referentes a 64 variaveis e a informacao disponibilizada
diz respeito as mesmas 16 anteriormente citadas mais as
cinco seguintes: Regiio Metropolitana de notificacio ¢ de
residéncia, Microrregido de notificacdo ¢ de residéncia
e Gestante (1° trimestre, 2° trimestre, 3° trimestre, idade
gestacional ignorada, ndo, ndo se aplica, ign/branco). Tal
acréscimo ndo teria impacto nas analises se ndo fosse o fato de
que algumas variaveis sofreram alteragdo em suas categorias,
com inclusdes e exclusdes. A variavel “Tipo Animal” por
exemplo, teve seu nome modificado para “Tipo Acidente” e
as categorias peixe e lonomia deixaram de ser contempladas.
Jaavariavel “Tempo picada/atendimento em horas” teve a
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categoria “12e+” desmembrada em “12-24” ¢ “24e+”. O que
mais chama a atengao foi a variavel “Evolucio Caso”, que
teve a categoria “cura com sequela” excluida e a categoria
“Obito” desmembrada em “6bito por outras causas” e “Obito
pelo agravo notificado”. Para se ter uma idéia do impacto
dessas alteragdes, 0 acesso a variavel “Evolucio Caso” ficou
prejudicado por varios meses, impossibilitando a obtencao de
qualquer tipo de informagdo acerca dessa variavel®. Além
disso, questiona-se se o nimero de dbitos registrados no pe-
riodo de 2001 a 2006 refere-se a apenas obitos pelo agravo
notificado ou trata-se do somatorio de dbitos por outras causas
com Obitos pelo agravo notificado. Outro problema identifi-
cado foi com relagdo a variavel “Més do acidente”, que ndo
foi disponibilizada para os anos de 2007 e 2008, dificultando
analises de sazonalidade.

Os dados do SINAN disponibilizados na Internet desde
2006 tém seu acesso facilitado pelo aplicativo TabNet desen-
volvido pelo Datasus, que possibilita ao usuario a constru¢do
de suas proprias tabelas. O usudario pode escolher dentre as
variaveis que sdo disponibilizadas, uma para fazer parte da
linha e outra da coluna. Pode também realizar selegdes, fil-
trando determinada(s) categoria(s) de uma ou mais variaveis
disponiveis, lembrando que esta sele¢@o ndo ¢ possivel para
faixa etaria para os dois periodos, bem como para escolaridade
para o periodo de 2007 em diante. O Quadro 1 apresenta os
passos necessarios para a construcdo de uma tabela para os
acidentes ofidicos ocorridos no Estado do Rio de Janeiro nos
anos de 2002 e 2003, distribuidos por municipio da notificagao
e género da serpente agressora.

Infelizmente, dados importantes para a analise desse
agravo a saude ndo sdo disponibilizados, tais como o local da
picada, manifestagdes clinicas, tipo de soro utilizado, nimero
de ampolas aplicadas e se o acidente estd ou ndo relacionado
ao trabalho.

Como nem todas as variaveis coletadas sdo disponibiliza-
das, 0 acesso ao banco de dados, tomando-se as medidas éticas
pertinentes com a supressdo de dados que possam identificar
o individuo, seria uma excelente solugdo para aqueles que
desejam aprofundar suas analises. Nesse sentido, o proble-
ma apresentado com as diferentes faixas etarias poderia ser
sanado com o acesso as idades das vitimas.

No entanto, o SINAN ndo permite que o usuario acesse
as bases de dados com a totalidade das varidveis coletadas
pela ficha individual de investigacdo, a exemplo do que ja é
feito hd muito tempo pelo Sistema de Informagdes Hospitala-
res do SUS (SIH-SUS) e pelo Sistema de Informagdes sobre
Mortalidade (SIM).

O SINAN, apesar de ainda apresentar limitagdes, mos-
trou um enorme avango nos ultimos dez anos. Sua cobertura
foi substancialmente aumentada, apresentando dados de todos
os Estados, o que ndo ocorria na década de 90. O niimero de
variaveis disponibilizadas passou de 3 para 16 no periodo de
2001 a 2006, chegando a 21 no periodo a partir de 2007. A
disponibilizagdo dos dados feita anteriormente por meio de ta-

belas estaticas impressas, com casos distribuidos por UF, tipo
do agravo, més e ano!'*!Y, passou a ser feita pela Internet®”,
onde o usuario pode realizar suas proprias consultas. Os dbitos
passaram a ser disponibilizados. Nao hd mais defasagem na
disponibilizagdo dos dados, porém estes sdo constantemente
atualizados. Para se ter uma idéia, em dezembro de 2011 os
dados de 2009 estdo ainda sujeitos a revisdo e os de 2010 e
2011 sdo considerados ainda parciais. Ainda se mantém a cri-
tica em relagdo ao fato da ficha ndo contemplar o enderego do
local do acidente e a retirada da categoria “Cura com sequela”,
bem como da descri¢@o da espécie do escorpido envolvida no
acidente foram julgadas inadequadas. Com relagdo a evolu-
¢do, a retirada da categoria impede a avaliagdo da perda de
qualidade de vida das vitimas. Com relagdo a identificacdo do
escorpido, apesar da justificativa de que seu preenchimento
vinha sendo feito de forma inconsistente, ¢ preciso salientar
que no momento atual, onde os acidentes por escorpido sdo
0s mais numerosos no pais, ¢ de suma importancia conhecer
a distribuicdo geografica das espécies desses animais. Além
disso, o Ministério da Saude produziu em 2009 o Manual de
Controle de Escorpides, no qual apresenta informagdes tteis
para a identificacdo desses animais®?.

Sistema de Informacoes Toxico-Farmacolégicas
(SINITOX)

O SINITOX, criado em 1980 e vinculado a Fundacao
Oswaldo Cruz (FIOCRUZ), ¢ responsavel pela coleta, com-
pilagdo, analise e divulgacdo dos casos de intoxicagao e
envenenamento registrados pelos Centros de Informagao e
Assisténcia Toxicoldgica (CIATs)”. Os Centros possuem a
funcao de fornecer informagao e orientagao sobre diagnostico,
prognostico, tratamento e prevengdo das intoxicagdes, assim
como sobre a toxicidade das substancias quimicas e biologi-
cas e os riscos que elas ocasionam a satide®. Funcionam em
regime de plantdo permanente, 24 horas por dia, todos os dias
do ano, e seu atendimento pode ser realizado pelo telefone e
também de forma presencial®. Atualmente, existem no pais 36
Centros de Informagao e Assisténcia Toxicologica localizados
em 19 estados e no Distrito Federal. A regido Norte possui
dois Centros, um no Estado do Amazonas e outro no Para. A
regido Nordeste dispde de nove Centros: um no Piaui, dois
no Ceara, um no Rio Grande do Norte, dois na Paraiba, um
em Pernambuco, um em Sergipe e um na Bahia. Na regido
Sudeste esta localizado o maior nimero de Centros: 15, sendo
12 em Sao Paulo, um no Rio de Janeiro, um em Minas Gerais
e um no Espirito Santo. Na regiao Sul estdo em funcionamento
seis Centros, dos quais quatro estdo localizados no Estado do
Parana, um em Santa Catarina e um no Rio Grande do Sul. Na
regido Centro-Oeste estdo em atividade quatro Centros, um
em Mato Grosso do Sul, um em Mato Grosso, um em Goias
e um no Distrito Federal. Para o registro de seus casos, os
CIATs utilizam uma Ficha de Notificacdo e Atendimento, que
s6 foi padronizada em 1997 e implantada em 1999¢Y. Essa
ficha ndo ¢ especifica para o registro de acidentes por animais
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peconhentos, contemplando 17 diferentes agentes toxicos
(medicamentos, agrotoxicos de uso agricola, agrotoxicos
de uso doméstico, produtos veterinarios, raticidas, domissa-
nitarios, cosméticos, produtos quimicos industriais, metais,
drogas de abuso, plantas, alimentos, animais pegonhentos/
serpentes, animais peconhentos/aranhas, animais pego-
nhentos/escorpides, outros animais pegonhentos/venenosos,
animais nao-pe¢onhentos, desconhecido e outro). O envio
dos dados pelos CIATs ao SINITOX ¢ realizado de maneira
espontanea, o que gera irregularidade em suas participagdes
nas estatisticas divulgadas por esse sistema. Em 1985 o SI-
NITOX iniciou a divulgagao dos seus dados, contemplando
as notificagdes de 14 Centros de Informagdo e Assisténcia
Toxicologica em atividade no pais®®. O SINITOX néo dis-
pde de um sistema informatizado, e por essa razao utiliza
desde 1986 um conjunto de tabelas padronizadas, nas quais
os CIATs consolidam seus dados e as enviam ao sistema. As
Tabelas 1 a 6, referentes aos casos, possuem em suas linhas
as categorias da variavel Agente Toxico (13 categorias de
1986 a 1998 ¢ 17 a partir de 1999) e nas colunas as categorias
de uma das variaveis Vitima (Humana, Animal e Solicitacao
de Informagao), Causa Determinante (1986 a 1998) ou Cir-
cunstancia (a partir de 1999), Faixa Etaria, Sexo, Zona de
Ocorréncia (a partir de 1993) e Evolucio, respectivamente.
A Tabela 7 apresenta o detalhamento de cada 6bito por Agen-
te Toxico, Causa Determinante ou Circunstiancia, Faixa
Etaria e Sexo. Essas Tabelas sofreram altera¢des ao longo
do tempo. Em 1992, a variavel Faixa Etaria, que contava
com as faixas <1, 1-5, 6-12, 13-20, 21-35, >35 e ignorada,
passou a apresentar novos grupos de idade, adotando, a partir
daquele ano, os mesmos grupos etarios das Estatisticas de
Mortalidade divulgadas pelo Ministério da Saude, <1, 1-4,
5-9, 10-14, 15-19, 20-29, 30-39, 40-49, 50-59, 60-69, 70-79,
80e¢+ e ignorada. Em 1993 foram introduzidas duas tabelas,
uma para Zona de Ocorréncia (Urbana, Rural, Ignorada) e
uma para discriminar os 6bitos por Agente Toxico, Causa
Determinante ou Circunstincia, Faixa Etaria ¢ Sexo.
Em 1999, com a implantagdo da Ficha de Notificacdo e de
Atendimento padronizada para os CIATs, houve a inclusdo
de trés novos agentes toxicos, produtos veterindrios, metais e
drogas de abuso, bem como a discriminagdo dos animais pe-
¢onhentos em serpentes, aranhas, escorpides e outros animais
peconhentos/venenosos. Assim, antes de 1999 o SINITOX
ndo dispunha de dados de acidentes por animais pegconhentos
discriminados pelo animal agressor. Além disso, o nimero de
acidentes por animais pegonhentos ndo representa o somato-
rio de acidentes por serpentes, por aranhas e por escorpidoes
como pode ser observado nos dados referentes aos anos de
1999 a 2009 (Tabela 1). A Causa Determinante que antes era
subdividida em acidente, abuso, suicidio, profissional, outras
e ignorada passou a ser denominada Circunstancia, com as
seguintes categorias: acidente individual, acidente coletivo,
acidente ambiental, ocupacional, uso terapéutico, prescrigao
médica inadequada, erro de administrag@o, auto-medicacao,

abstinéncia, abuso, ingestdo de alimento, tentativa de suicidio,
tentativa de aborto, violéncia/homicidio, ignorada e outra. A
Evolucao dos casos que antes era composta de cura, obito ¢
ignorada, passou a apresentar as seguintes categorias: cura,
cura ndo confirmada, sequela, 6bito, 6bito outra causa, outra e
ignorada®". E interessante verificar que, em 1999 o SINITOX
cria a categoria “sequela” e em 2007 o SINAN exclui de sua
ficha a categoria “cura com sequela”.

O SINITOX consolida a informag@o enviada pelos
Centros, gerando estatisticas nacionais e regionais. O fato
desse sistema coletar seus dados por intermédio de tabelas,
representa seu maior limitador, tanto para as analises dos aci-
dentes por animais pegonhentos, quanto para as intoxicagdes
pelos demais agentes toxicos.

Os dados do SINITOX referentes ao periodo de 1985 a
2000 foram disponibilizados em publicagdes impressas©¢3738
3940414243444546474849 5052 53). Dados atualizados de 1999 a 2009
encontram-se disponiveis na Internet® e sofrem atualizagdes
constantes, uma vez que os Centros podem encaminhar seus
dados para serem incluidos apds a Estatistica Nacional ja ter
sido disponibilizada.

O acesso aos dados do SINITOX ¢ muito simples, dado
que as tabelas ja estdo construidas, contudo ndo ha nenhuma
liberdade para o usuario criar algo diferente ao que ja esta
sendo apresentado.

As Tabelas disponibilizadas pelo SINITOX na Internet®?
sdo separadas primeiramente por Dados Nacionais, Dados
Regionais, Dados por Agente Tdxico, depois por Ano (1999
a2009) e a seguir por Casos e Obitos. O Quadro 2 apresenta
a descricdo das Tabelas disponibilizadas pelo SINITOX.

As duas evolugdes observadas nos tltimos dez anos
para o SINITOX foram: a ampliagdo de sua cobertura com
a criacdo de dois novos Centros, um em Aracaju - Sergipe
em 2001 e outro em Teresina - Piaui em 2006, passando de
nove para sete Estados (Acre, Amapa, Rondonia, Roraima,
Tocantins, Alagoas e Maranhdo) sem a presenca desse servigo
e aampliacdo do periodo referente aos dados disponibilizados
na Internet, passando de 1997 a 1999® para 1999 a 2009, bem
como a criagdo das Tabelas com a distribuicao das diferentes
variaveis por Unidade Federada para cada agente toxico.

Sistema de Informacées Hospitalares do Sistema Unico
de Saude (SIH-SUS)

O SIH-SUS foi criado em 1991 e seu principal objetivo
¢ o ressarcimento das despesas do atendimento dos pacientes
internados nos hospitais que fazem parte do Sistema Unico de
Saude (SUS). Seus dados s@o captados das Autorizagoes de
Internagdo Hospitalar (AIH), relativas a mais de 11 milhdes
de internagdes por ano®V.

O formulario de Autorizagdo de Internagdo Hospitalar
(AIH) é um registro administrativo que identifica o hospital,
0 paciente, os servigos executados durante a hospitalizagao
e os profissionais envolvidos no cuidado, além de informar
os valores pagos pela internacao.
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O SIH-SUS utiliza o Codigo Internacional de Doencas
- 9* Revisdo (CID-9)%® ¢ a 10* Revisdo (CID-10)¢? para for-
necer os diagnosticos principal e secundario das internagdes.
Até 1997 o contetdo desses campos eram codigos da CID-9
¢ a partir de 1998 passaram a ser preenchidos com a CID-10.
Segundo a CID-9, os codigos relacionados aos acidentes por
animais peconhentos sdo encontrados na Classificagdo Su-
plementar de Causas Externas de Lesdes e Envenenamentos
e devem ser considerados com quatro digitos (letra E ndo
considerada), a fim de se obter a discriminagdo do animal
agressor envolvido: E905.0 - intoxica¢ao e reacgdes toxicas
causadas por serpentes ¢ lagartos venenosos, E905.1 - into-
xicagdo e reagdes toxicas causadas por aranhas venenosas
e E905.2 - intoxicacdo e reagdes toxicas causadas por es-
corpido®®. Com respeito a CID-10, os codigos relacionados
aos acidentes por animais peconhentos sdo encontrados no
Capitulo XIX: Lesdes e Envenenamentos e algumas outras
conseqiiéncias de Causas Externas e no Capitulo XX: Causas
Externas de Morbidade e Mortalidade. Os codigos referentes
ao Capitulo XIX sdo também considerados com quatro digitos
para se obter a discriminag@o do animal agressor envolvido:
T63.0 - veneno de serpente, T63.2 - veneno de escorpido ¢
T63.3 - veneno de aranha. Os cddigos referentes ao Capitulo
XX sdo considerados com apenas trés digitos, pois neste caso
o quarto digito ndo ¢ indicador do animal envolvido, mas sim
do local onde ocorreu o acidente: X20 - contato com serpentes
e lagartos venenosos, X21 - contato com aranhas venenosas
e X22 - contato com escorpides®.

O SIH-SUS conta com trés tipos de formularios de Au-
torizagdo de Internagdo Hospitalar (AIH), tipos 1,3 ¢ 5. O
tipo 1 ¢ de preenchimento obrigatorio em qualquer internagao
e contém um niimero que identifica aquela internagédo, que é
copiado nos formularios tipo 3 e 5 em caso de ser necessario
seu preenchimento. A AIH do tipo 3 é conhecida como de con-
tinuagdo e contém as informagdes que por motivos técnicos
ndo foram registradas na AIH do tipo 1. A AIH do tipo 5 é
utilizada para a internagdo de longa permanéncia de pacientes
internados nas especialidades de Psiquiatria, Pacientes sob
Cuidados Prolongados e Internagdo Domiciliar®). Dessa
forma, o total de registros no banco de dados corresponde ao
total de formularios de AIH, dos tipos 1, 3 e 5, preenchidos
pelos hospitais, enquanto o total de formularios do tipo 1,
corresponde ao total de internagdes®.

Através da Internet, o Datasus® disponibiliza as prin-
cipais informagdes para tabulagdes de morbidade sobre as
bases de dados do SIH-SUS, também com o uso do aplicativo
TabNet. Estao disponiveis dados anuais de 1984 a 1991 ¢
mensais de janeiro de 1992 a setembro de 2011. Os dados
referem-se ao nimero de internacdes (quantidade de AIHs
pagas no periodo, nao considerando as de prorrogacdo (longa
permanéncia), sendo este valor aproximado das internagdes,
pois as transferéncias e reinternagdes estdo aqui computadas),
ao numero de AIHs pagas (quantidade de AIHs pagas no
periodo, tanto de novas interna¢des como de prorrogacao

(longa permanéncia), sendo que as AIHs rejeitadas ndo
estdo computadas), ao valor total (valor referente as AIHs
pagas no periodo, sendo que este valor ndo corresponde
obrigatoriamente ao valor repassado ao estabelecimento,
pois, dependendo da situacdo das unidades, estes recebem
recursos orcamentarios ou pode haver retengdes e pagamen-
tos de incentivos, ndo aqui apresentados. Portanto, este valor
deve ser considerado como o valor aprovado da produgdo),
ao valor de servicos hospitalares (valor dos servigos hospi-
talares (SH) referente as AIHs pagas no periodo. Aplicam-se
as mesmas observagdes referentes ao valor total), ao valor de
servigos profissionais (valor dos servigos profissionais (SP)
referente as AIHs pagas no periodo. Aplicam-se as mesmas
observagoes referentes ao valor total), ao valor médio da ATH
(valor médio das AIHs pagas no periodo), ao valor médio da
internacio (valor médio das AIHs pagas, computadas como
internagdes, no periodo), aos dias de permanéncia (total
de dias de internag@o referentes as AIHs pagas no periodo.
Sdo contados os dias entre a data de internacgdo ¢ a data da
alta), a média de permanéncia (média de permanéncia das
internagoes referentes as AIHs pagas, computadas como in-
ternacdes, no periodo), aos obitos (quantidade de internagdes
que tiveram alta por 6bito, nas AIHs pagas no periodo) ¢ a
taxa de mortalidade (razdo entre a quantidade de oObitos ¢
o nimero de AIHs pagas, computadas como internagdes, no
periodo, multiplicada por 100).

O acesso a esses dados esta dividido da seguinte forma:

Geral: por local de internagdo (de 1984 a 2007 ¢ a partir
de 2008) e por local de residéncia (de 1995 a 2007 ¢ a partir
de 2008) e Causas Externas, por local de internacéo (de 1998
a 2007 e a partir de 2008) e por local de residéncia (de 1998
a 2007 e a partir de 2008).

Para se obter dados referentes aos acidentes por animais
peconhentos, todas as selegdes relacionadas a “Geral” ndo
sdo adequadas, uma vez que os codigos considerados para
os diagnosticos principal e secundario ndo sdo detalhados
suficientemente para se chegar ao animal agressor (serpente,
aranha, escorpido) ou mesmo aos acidentes por animais pego-
nhentos. Nessas situagdes, os codigos disponiveis referem-se:
aos Capitulos da CID-10, a Lista de Morbidade da CID-10,
aos Capitulos da CID-9, a Lista Basica da CID-9 e a Lista
Estendida da CID-9.

Ao considerar as “Causas Externas”, os cdodigos rela-
cionados aos diagnoésticos principal e secundario sdo dados
por: Grande Grupo de Causas, Grupo de Causas ¢ Categoria
de Causas. Apenas a Categoria de Causas discrimina o ani-
mal agressor da seguinte forma: X20 - Contato c/serpentes
e lagartos venenosos, X21 - contato c/aranhas venenosas e
X22 - contato c/escorpides e, portanto, ¢ a inica selegdo que
deve ser utilizada para as tabulagdes para esse tipo de agravo
a saude.

Para a construg@o das tabelas, as seguintes variaveis sdo
disponibilizadas: Ano/més processamento, Ano processa-
mento, Més processamento (periodo do processamento da
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informagao, sendo igual ao més anterior ao da apresentagao
da AIH para faturamento. Corresponde geralmente ao més da
alta), Grande Grupo Causas (Causa da internagdo de Causas
Externas, segundo a CID-10), Grupo de Causas (Causa da
internagdo de Causas Externas, segundo a CID-10), Categoria
de Causas (Causa da internagdo de Causas Externas, segundo
a CID-10), Faixa Etaria 1 (<1, 1-4, 5-9, 10-14, 15-19, 20-29,
30-39, 40-49, 50-59, 60-69, 70-79, 80¢+ ¢ ignorada); Faixa
Etaria 2 (<1, 1-4, 5-9, 10-14, 15-19, 20-24, 25-29, 30-34,
35-39, 40-44, 45-49, 50-54, 55-59, 60-64, 65-69, 70-74,
75-79, 80e+ e ignorada); Sexo (masculino, feminino e igno-
rado). Salienta-se que a Faixa Etaria 1 apresenta as mesmas
categorias utilizadas pelo SINITOX ¢ pelo SIM.

As variaveis geograficas como Municipio, Microrre-
gido, Regional de Satide, Reg Satide/Municip, Macrorreg
de Satide, Macrorreg/Municip, Reg.Metropolitana, Aglo-
merado urbano, Regido, Regiao/UF e Unid.Federacgao po-
dem estar relacionadas ao local onde a unidade hospitalar esta
estabelecida ou ao local de residéncia do paciente, conforme
informado pela unidade hospitalar. As variaveis Microrreg
de Saude ¢ Microrreg/Municip referem-se apenas ao local
de residéncia. Ja a Unid.Fed.-ZI, de acordo com a sistematica
de pagamento das AIH, alguns hospitais estdo vinculados a
uma UF, denominada UF-ZI, que ndo corresponde a UF de
sua localizagdo.

O quadro 3 apresenta 0s passos necessarios para a
constru¢do de uma tabela para as internagdes registradas
por hospitais do Brasil publicos e conveniados ao SUS, no
periodo de 1998 a2007, decorrentes de acidentes por animais
peconhentos, distribuidos por animal agressor ¢ ano.

E importante salientar que o SIH-SUS ao realizar suas
tabulacdes considera para as internag¢des decorrentes de aci-
dentes por serpentes, por exemplo, apenas 0s casos em que o
codigo X20 tenha aparecido no diagndstico principal ou no
secundario e que no diagnoéstico principal s6 tenham apare-
cido os codigos S, T ¢ logicamente X20. Assim, internagdes
decorrentes de acidentes ofidicos classificados apenas com
o codigo T63.0 do Capitulo XIX ndo foram contabilizados,
assim como o0s casos em que tiveram o codigo X20 no diag-
noéstico secundario e um codigo diferente de S, T ¢ X20 no
diagndstico principal também ndo foram considerados.

Dessa forma, apesar da facilidade em acessar os dados
diretamente da Internet, os resultados obtidos sdo questiona-
veis, diferentes e quase sempre inferiores daqueles obtidos
por Bochner & Struchiner®™®, como podem ser observados nas
Tabelas 1 e 2. Esses autores utilizaram os CD-ROMs anuais
referentes ao Movimento de Autorizac¢do de Internagdo Hos-
pitalar - Arquivos Reduzidos, disponiveis na época para os
anos de 1993 a 199912 3 4ISI61718) "o construiram arquivos
anuais para serpentes, aranhas ¢ escorpides, contendo cada
um deles todas as internagdes que apresentaram Tipo de AIH
igual a 1 e em seu diagnoéstico principal codigos da CID-9
(E905.0 - serpente, E905.1 - aranha e E905.2 - escorpido),
para os anos de 1993 a 1996, ou em seu diagnostico principal

ou secundario codigos da CID-9 (E905.0 - serpente, E905.1
- aranha e E905.2 - escorpido), para o ano de 1997, ou em
seu diagndstico principal ou secundario codigos da CID-10
(T63.0 ou X20 - serpente, T63.3 ou X21 - aranha, T63.2 ou
X22 - escorpido), para os anos de 1998 em diante, todos
compativeis com esse tipo de acidente. Para tanto, existem
os programas executaveis EXPDBF ¢ APPENDA, fornecidos
em todos esses CD-ROMs, que permitem a descompactagao
de arquivos com extensdo DBC para DBF ¢ a formagdo de
novos arquivos DBF, selecionando os campos ¢ os registros
desejados, segundo critérios de seleg@o para as variaveis
envolvidas. Benedicto® detalha a utilizagdo do programa
APPENDA na geragdo de arquivos de 6bitos por ocorréncia
e por residéncia para os municipios da microrregido de Ribei-
rdo Preto. O Quadro 4 apresenta os passos necessarios para a
construgdo do arquivo referente as internagdes decorrentes de
acidentes ofidicos ocorridos no ano de 1998 com a aplicagao
do programa APPENDA.

E importante salientar que ao trabalhar com as bases
de dados tem-se acesso a todas as variaveis coletadas pelo
sistema, o que aumenta o espectro das analises, permitindo
inclusive verificar inconsisténcias e avaliar a qualidade dos
dados.

No trabalho de Bochner & Struchiner® foram consta-
tados problemas no preenchimento do diagnostico principal
e secundario para os anos de 1998 ¢ 1999, onde podia se
verificar dois animais envolvidos no mesmo acidente. Para
evitar que um mesmo caso fosse contabilizado em dois ar-
quivos diferentes, os autores criaram um critério para separar
os casos referentes a cada animal. Foi definido dar prioridade
ao diagnostico principal, contabilizando serpentes, aranhas
e escorpides em seus proprios arquivos, ou seja, retirando-
-os dos outros, ¢ o que fosse referente aos demais animais,
como outros répteis, outros artropodes, peixes, outros animais
marinhos, outros animais venenosos ¢ animal venenoso nao
especificado, eram mantidos em seus arquivos de origem. Por
exemplo, no arquivo de serpentes, baseado no diagndstico
principal, devem ser retirados apenas os registros que apre-
sentam em seu diagnostico principal, codigos referentes a
aranhas ¢ escorpides, ou seja, X21, X22, T63.2 ¢ T63.3. Este
critério ¢ praticamente oposto a regra adotada pelo sistema
SIH-SUS na disponibilizagdo dos dados pela Internet, onde
¢ dada prioridade aos codigos do Capitulo XX (X20, X21 ¢
X22), estes mais utilizados no preenchimento do diagndstico
secundario, em detrimento ao Capitulo XIX (T63.0, T63.2,
T63.3), que por sua vez sao mais utilizados no preenchimento
do diagnostico principal. Dessa forma, se no diagnostico
principal estiver o codigo T63.0 (serpente) e no diagnostico
secundario o c6digo X21 (aranha), por exemplo, este caso sera
classificado como uma internagdo decorrente de acidente por
aranha pela tabela disponibilizada pelo SIH-SUS e, segundo
Bochner & Struchiner®, sera classificado como decorrente de
acidente por serpente. Nesse trabalho serd mantido o critério
adotado por esses autores, uma vez que os dados por eles
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apresentados serdo atualizados até 2010. Para tanto, serdo
seguidos os passos descritos no Quadro 4, para serpentes,
aranhas e escorpides para os anos de 2000 a 2010, com base
nos dados dos CD-ROMs anuais referentes ao Movimento
de Autorizagdo de Internacao Hospitalar, de 2000 a 20021220
2D e nos arquivos de dados disponibilizados na Internet pelo
Datasus®”, para os anos de 2003 a 2010. O Quadro 5 apre-
senta 0s passos necessarios para acessar e salvar os arquivos
reduzidos do SIH-SUS, disponiveis na Internet, referentes ao
ano de 2003, por exemplo. A titulo de comparag¢ao, os dados
obtidos diretamente das tabelas na Internet também serdo
apresentados nas Tabelas 1 ¢ 2.

Sistema de Informacées sobre Mortalidade (SIM)

O Sistema de Informagao sobre Mortalidade (SIM) foi
desenvolvido e implantado no Brasil pelo Ministério da Satude
em 1975, envolvendo alguns estados que ja coletavam essas
informagdes, com o ajuste dos respectivos sistemas, e todos os
municipios de capital. A partir da criagdo do SIM foi possivel
a captagao de dados sobre mortalidade, de forma abrangente,
para subsidiar as diversas esferas de gestdo na satde publica.
Com base nessas informagdes ¢ possivel realizar andlises de
situagdo, planejamento e avaliagdo das agdes e programas
na area®’ 3,

Para fornecer a causa basica do 6bito, o SIM utilizou o
Cdbdigo Internacional de Doengas - 9* Revisdo (CID-9)¢¥ até
1995. A partir de 1996, esse campo passou a ser preenchido
pela 10* Revisdo (CID-10)%,

Segundo a CID-9, os codigos relacionados aos acidentes
por animais pegonhentos para o registro de mortalidade sao
os mesmos utilizados para o registro de morbidade, ou seja,
E905.0 para serpente, E905.1 para aranha e E905.2 para escor-
pido®®. Com respeito a CID-10, para o registro da mortalidade
serdo utilizados apenas os codigos X20 para serpente, X21
para aranha e X22 para escorpiao®?.

Através da Internet, o Datasus e a Secretaria de Vigi-
lancia em Saude® disponibilizam as principais informagdes
para tabulagdes de mortalidade sobre as bases de dados do
SIM. Estdo disponiveis dados anuais de 1979 a 2009. Os da-
dos referem-se aos ébitos por residéncia (nimero de obitos
ocorridos, contados segundo o local de residéncia do falecido)
¢ aos Obitos por ocorréncia (nimero de o6bitos ocorridos,
contados segundo o local de ocorréncia do 6bito).

O acesso a esses dados esta dividido da seguinte forma:

Mortalidade - 1996 a 2009, pela CID-10 (Mortalidade
geral; Obitos infantis; Obitos de mulheres em idade fértil e
6bitos maternos; Obitos por causas externas e Obitos fetais);
Dados preliminares de 2010 (Nascidos vivos, Mortalidade
geral, Obitos infantis, Obitos de mulheres em idade fértil e
6bitos maternos, Obitos por causas externas e Obitos fetais);
Mortalidade - 1979 a 1995, pela CID-9 (Mortalidade geral,
Obitos infantis, Obitos por causas externas e Obitos fetais.

Para se obter obitos referentes aos acidentes por animais
peconhentos, apenas a selegdo “Obitos por causas externas”

¢ adequada. Contudo, para os anos de 1979 a 1995, os co-
digos considerados para o preenchimento da causa basica
eram Grande Grupo CID9, Grupo CID9 ¢ Categoria CID9,
ndo detalhados suficientemente para se chegar ao animal
agressor (serpente, aranha, escorpido) ou mesmo aos aci-
dentes por animais pegonhentos, uma vez que o codigo era
apresentado com dois ou no maximo trés digitos (letra E ndo
considerada) (E905 — Intoxicagdes e reagdes toxicas animais
e plantas venenosas). Assim, apenas os dados de 1996 a 2009
poderao ser acessados diretamente pela Internet, com o uso
do aplicativo TabNet.

Para a construgdo das tabelas, as seguintes variaveis sao
disponibilizadas: Ano do Obito (Ano de ocorréncia do 6bito.
Estdo disponiveis os dados a partir de 1979), Grande Gru-
po CIDY, Grupo CID9, Categoria CID9, Grande Grupo
CID10, Grupo CID10, Categoria CID10 (Causa do o6bito,
segundo a CID-9 até 1995 e a partir de 1996, CID-10. Por ndo
existir uma relagdo biunivoca entre a CID-9 ¢ a CID-10, ndo
existe uma tabela de conversao direta entre as classificagdes),
Sexo (masculino, feminino, ignorado), Faixa Etaria (<1, 1-4,
5-9, 10-14, 15-19, 20-29, 30-39, 40-49, 50-59, 60-69, 70-79,
80e+, ignorada), Faixa Etaria OPS (<1, 1-4, 5-14, 15-24, 25-
34,35-44,45-54,55-64, 65-74, 75¢+, ignorada), Faixa Etaria
det (0-6 dias, 7-27 dias (incluindo os menores de 1 més com
idade ignorada), 1-11 meses, <lano, mas ignorado o nimero
de horas, dias ou meses, 1-4, 5-9, 10-14, 15-19, 20-24, 25-
29, 30-34, 35-39, 40-44, 45-49, 50-54, 54-59, 60-64, 65-69,
70-74, 75-79, 80e+, ignorada), Faixa Etdria (menores de 1
ano) (0-6 dias, 7-27 dias (incluindo os menores de 1 més com
idade ignorada), 1-11 meses, <l ano, mas ignorado o nimero
de horas, dias ou meses), Municipio, Regido metropolitana,
Microrregido, Aglomerado Urbano, Regional de Saude,
Macrorregional de Saiide, UF ou Regido de residéncia do
falecido (se estiver sendo tabulado o6bitos por residéncia)
ou de ocorréncia do 6bito (se estiver sendo tabulado obitos
por ocorréncia), Escolaridade (Nenhuma, 1° grau, 2° grau,
Superior, ignorado), Estado civil (Solteiro, Casado, Vitivo,
Separado judicialmente, Outro, ignorado), Local de ocor-
réncia (Hospital, Outro estabelecimento de satde (a partir
de 1998), Domicilio, Via publica, Outros, ignorado), Acid.
Trabalho (Sim, Nao, ignorado).

O Quadro 6 apresenta os passos para construir uma tabela
para o6bitos ocorridos no Brasil, no periodo de 1998 a 2007,
decorrentes de acidentes por animais pegonhentos distribuidos
por animal agressor e ano.

Ao contrario do que foi observado no acesso aos dados
do SIH pela Internet, onde foram identificados problemas
com a recuperacao da informagao acerca dos acidentes por
animais peconhentos, o acesso aos dados do SIM pela Internet,
a partir de 1996, se mostrou adequada e bastante simples de
ser operada por qualquer tipo de usuario.

Para a obtencdo dos 6bitos disponibilizados pelo SIM,
Bochner & Struchiner® utilizaram o CD-ROM do Sistema
de Informacéo sobre Mortalidade. 1979-1998. Dados de De-
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claragdo de Obito e construiram arquivos para serpentes,
aranhas e escorpides para os anos de 1979 a 1998, contendo
todas as variaveis disponibilizadas pelo sistema, sendo a causa
basica do 6bito (CAUSABAS) utilizada para selecionar os
obitos de interesse. De 1979 a 1995, os codigos associados a
varidvel CAUSABAS para selecionar os 6bitos decorrentes
de acidentes por serpentes, por aranhas e por escorpides sdo:
“9050” (E905.0), “9051” (E905.1) € “9052” (E905.2), respec-
tivamente. De 1996 em diante, os cddigos a serem utilizados
sdo: “X207, “X21” e “X22”, respectivamente.

Para a constru¢do desses arquivos, 0s programas exe-
cutaveis EXPDBF ¢ APPENDA sao utilizados da mesma
forma como ja apresentado para os arquivos de internagdes
hospitalares (Quadro 4).

Os arquivos de dados de declaragdo de dbitos do SIM
se encontram também disponiveis no site do Datasus para os
anos de 1979 a 20099, separados por: Residentes por UF e
Ano, Obitos fetais por Ano, Obitos maternos por Ano, Obitos
infantis por Ano e Obitos por causas externas por Ano, sendo
estes ltimos os de interesse para o estudo dos acidentes por
animais pe¢onhentos. Esses arquivos possuem extensdo DBC
e seus nomes sdo iniciados pelas letras DO, pois referem-se a
declaragdo de dbitos, o que faz com que na primeira tela do
programa APPENDA, as letras iniciais dos arquivos a anexar
sejam DO* ao invés de RD*.

Série historica de casos e dbitos referentes a acidentes
por animais peconhentos

Com base nos dados acessados nos quatro sistemas
nacionais de informagdo SINAN, SINITOX, SIH-SUS e
SIM e nos arquivos de internagdes e obitos construidos para
serpentes, aranhas e escorpides, foi possivel construir duas
séries histdricas, uma para casos de 1985 a 2010 (Tabela 1)
e outra para obitos de 1979 a 2010 (Tabela 2).

Conclusao

O SINITOX mostrou-se o sistema mais fragil para a
analise dos acidentes por animais pegonhentos. Apresenta
baixa cobertura, atraso na disponibiliza¢do dos dados e ine-
xisténcia de flexibilidade na busca da informagao de acordo
com os interesses do usuario.

O SIH-SUS, por sua vez, apesar de apresentar dados
com rapidez e de forma mais flexivel para as consultas dos
usudrios na Internet, se mostrou inadequado ao apresentar
internagdes decorrentes de acidentes por animais peconhentos,
estes previamente definidos, ndo permitindo ao usudrio criar
suas proprias regras para a defini¢ao de caso. Por outro lado, o
sistema permite o acesso a base de dados. Contudo, essa tarefa
nao ¢ simples e nem trivial para usuarios ndo acostumados
a esse tipo de trabalho, que sdo muitas das vezes quem mais
necessita da informacgao para a tomada de decisdo.

O SIM, apesar de disponibilizar apenas 6bitos e com
defasagem de quase dois anos, constitui um sistema com

cobertura universal, de facil acesso na Internet por parte de
qualquer usuario, fazendo com que merega ser considerado
nas analises epidemiologicas desse agravo a saude. Além
disso, permite o acesso ao seu banco de dados. Nos tltimos
anos pode-se observar um comportamento atipico ao espera-
do, quando o numero de 6bitos do SIM ¢ superado pelos do
SINAN, mesmo depois desse Gltimo sistema ter seus Obitos
separados em Obitos pelo agravo notificado e 6bitos por outra
causa, o que merece estudos mais aprofundados.

O numero de casos apresentado pelo SINAN, bem acima
dos demais, somado ao fato de ser o Gnico a apresentar um
modulo especifico para o registro de acidentes por animais
peconhentos, com disponibilizagdo regular, rapida e simpli-
ficada de parte de seus dados via Internet, mostrou ser este
0 Unico sistema com potencial para tornar-se referéncia no
acompanhamento e controle desse agravo a satde.

Contudo, apesar da evolugdo apresentada nos ultimos
dez anos, o SINAN necessita ainda de ajustes ¢ melhorias
que s6 irdo ocorrer a medida que seus dados sejam cada vez
mais utilizados, analisados e criticados.

Referéncias Bibliograficas

1. Amaral A. Campanhas Anti-Ophidicas. Mem. Inst. Butantan, 5:
195-232, 1930.

2. Aratjo FAA, Santalucia, M, Cabral RF. Epidemiologia dos Acidentes
por Animais Pegonhentos. In: Cardodo JLCC, Fran¢a FOS, Fan HW,
Malaque CMS, Haddad Jr. V. (org.). Animais Peconhentos no Brasil:
biologia, clinica e terapéutica dos acidentes. Sdo Paulo: Editora
Sarvier, p. 6-12, 2003.

3. Barroso RD. Ofidismo no Brasil. Bol. Inst. Vital Brazil, 26: 35-47,
1944.

4. Benedicto, RP. Causas multiplas de morte relacionadas ao consumo
de alcool na microrregido de Ribeirdo Preto — SP, 1996 a 2007. [dis-
sertacdo de Mestrado]. Ribeirdo Preto: Escola de Enfermagem de
Ribeirao Preto da Universidade de Sdo Paulo, 2011.

5. Bochner R, Struchiner CJ. Acidentes por animais pegonhentos e siste-
mas nacionais de informagao. Cad. satide publica, 18: 735-746, 2002.

6. Bochner R, Struchiner CJ. Epidemiologia dos acidentes ofidicos
nos ultimos 100 anos no Brasil: uma revisdo. Cad. saude publica,
19: 7-16, 2003.

7. Bochner R, Fiscina VM. Panorama das Intoxicagdes e Envenena-

mentos registrados no Brasil pelo Sistema Nacional de Informagdes
Toxico-Farmacoldgicas (SINITOX). Revista Racine, 106: 44-58,
2008. Disponivel em: http://www.racine.com.br/portal-racine/vigilan-
cia-sanitaria/agrotoxicos-e-toxicologia/panorama-das-intoxicacoes-
-e-envenenamentos-registrados-no-brasil-pelo-sistema-nacional-de-
-informacoes-toxico-farmacologicas-sinitox. Acesso em: 12/11/2011.

8. Bochner R, Fiszon, JT, Machado, C. Mudangas na Ficha de Investi-
gacdo de Acidentes por Animais Pegonhentos: consequéncias para as
analises epidemioldgicas. In: Resumos do VIII Congresso Brasileiro
de Epidemiologia, 12 a 16 de novembro, Sdo Paulo, [CD-ROM], 2011.

9. Brasil. Ministério da Saude. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.
Resolugao da Diretoria Colegiada. RDC n° 19, de 03 de fevereiro de
2005. Cria a Rede Nacional de Centros de Informagao e Assisténcia
Toxicologica (RENACIAT). Diario Oficial da Unido 2005, 04 fev.
Disponivel em: http://www.saude.mg.gov.br/atos_normativos/legis-
lacao-sanitaria/estabelecimentos-de-saude/assistencia-toxicologica/
RDC 19.pdf

10.  Brasil. Ministério da Satide. Centro Nacional de Epidemiologia. Série
historica de casos de agravos e doengas infecciosas e parasitarias —
Brasil — 1980 a 1996. Inf. epidemiol. SUS, 1:33-38, 1997.

11.  Brasil. Ministério da Satde. Centro Nacional de Epidemiologia. Casos

www.gmbahia.ufba.br



72

Rosany Bochner

Gaz. méd. Bahia 2012;82(Supl. 1):64-77

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

217.

de agravos e doengas infecciosas e parasitarias notificados de janeiro
a dezembro de 1997 e igual periodo de 1998, por unidade federada,
Brasil. Inf. epidemiol. SUS, 4:55-60, 1998.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Movimento de Autorizagdo de Internagdo Hospitalar.
Arquivos Reduzidos, 1993 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da
Saude, 1993.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Movimento de Autorizagdo de Internagdo Hospitalar.
Arquivos Reduzidos, 1994 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da
Saude, 1994.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Movimento de Autorizagdo de Internagdo Hospitalar.
Arquivos Reduzidos, 1995 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da
Saude, 1995.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Movimento de Autorizagdo de Internagdo Hospitalar.
Arquivos Reduzidos, 1996 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da
Saude, 1996.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Movimento de Autorizagdo de Internagdo Hospitalar.
Arquivos Reduzidos, 1997 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da
Saude, 1997.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Movimento de Autorizagdo de Internagdo Hospitalar.
Arquivos Reduzidos, 1998 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da
Saude, 1998.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Movimento de Autorizagdo de Internagdo Hospitalar.
Arquivos Reduzidos, 1999 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da
Saude, 1999.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Movimento de Autorizagdo de Internagdo Hospitalar.
Arquivos Reduzidos, 2000 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da
Saude, 2000.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). AIH. Movimento de Autorizagao de Internacao Hospi-
talar. Anual/2001 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da Satde, 2001.
Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). AIH. Movimento de Autorizagao de Internacao Hospi-
talar. Anual/2002 [CD-ROM]. Brasilia: Ministério da Satde, 2002.
Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Sistema de Informagéo sobre Mortalidade, 1979 — 1998.
Dados de Declaragdo de Obito. CD-ROM. Brasilia: Ministério da
Saude, 2001.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Informagdes de Satide. Epidemiologicas e Morbidade.
Morbidade Hospitalar do SUS. Disponivel em: http://www?2.datasus.
gov.br/DATASUS/index.php?area=0203. Acesso em 10/12/2011.
Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Servigos. Transferéncia de Arquivos. SITHSUS Reduzi-
da. Arquivo de Dados. http://www?2.datasus.gov.br/DATASUS/index.
php?area=0701&item=1&acao=11. Acesso em 10/12/2011.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Informagdes de Saude. Estatisticas Vitais - Mortalidade
e Nascidos Vivos. Mortalidade - 1996 a 2009, pela CID-10. Obitos
por causas externas. Mortalidade - 1979 a 1995, pela CID-9. Obitos
por causas externas. Disponivel em: http://www?2.datasus.gov.br/
DATASUS/index.php?area=0205. Acesso em 10/12/2011.

Brasil. Ministério da Satde. Departamento de Informatica do SUS
(DATASUS). Servigos. Transferéncia de Arquivos. SIM. Arquivos
de dados disseminaveis com as Declaragdes de Obitos, desde 1979,
nao identificados. Mortalidade. Download de arquivos. Arquivos de
1979 a 1995, codificados pela CID-9. Arquivos de 1996 em diante,
codificados pela CID-10. Disponivel em: http://tabnet.datasus.gov.br/
tabdata/sim/dados/indice.htm. Acesso em 10/12/2011.

Brasil. Ministério da Satide. Fundag@o Nacional de Saude. Manual de
procedimento do sistema de informagdes sobre mortalidade. Brasilia:

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

Ministério da Saude, Fundagao Nacional de Saude, 36p., 2001.
Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Sautde.
Departamento de Vigilancia Epidemiologica. Sistema de Informagao
de Agravos de Notificagdo — Sinan: normas e rotinas. 2* ed. Brasilia:
Editora do Ministério da Saude, 2007. 68p. Disponivel em: http://
bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/07_0098 M.pdf. Acesso em:
11/11/2011.

Brasil. Ministério da Saude. SINAN. Tabulagéo de Dados. 2001 a 2006
e a partir de 2007. Acidente por Animais Peconhentos. Notificagdes
registradas no Sistema de Informagdo de Agravos de Notificagdo -
Sinan. Disponivel em: http://dtr2004.saude.gov.br/sinanweb/. Acesso
em: 11/11/2011.

Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Sautde.
Departamento de Vigilancia Epidemiologica. Manual de Controle de
Escorpides. Série B. Textos Basicos de Saude. Brasilia: Ministério da
Satde, 2009. 72p. Disponivel em: http://www.cevap.org.br/downlo-
ads/manual_escorpioes.pdf. Acesso em: 04/12/2011.

Brasil. Ministério da Saude. Portaria GM/MS N°2.472, de 31 de agos-
to de 2010. Define as terminologias adotadas em legislagao nacional,
conforme disposto no Regulamento Sanitario Internacional 2005 (RSI
2005), a relacdo de doengas, agravos e eventos em saude publica de
notificagdo compulsoria em todo o territorio nacional e estabelecer
fluxo, critérios, responsabilidades e atribui¢cdes aos profissionais e
servigos de satude. Disponivel em: http://www.poderesaude.com.br/
portal/images/stories/Publicaes - 01.09.2010 - 2.pdf. Acesso em
22/12/2011.

Brazil, V. A defesa contra o ophidismo. Sao Paulo: Pocai & Weiss,
152p., 1911.

Carvalho DM. Grandes sistemas nacionais de informagéo em satde: Re-
visdo e discussao da situagdo atual. Inf. epidemiol. SUS, 4:7-46, 1997.
Carvalho MS. Informagéo: da produgéo a utiliza¢do. In: S Rozenfeld
(org.) Fundamentos da Vigilancia Sanitaria. Rio de Janeiro: Editora
Fiocruz, p. 235-256, 2000.

Fonseca F. Animais Pegonhentos. Sao Paulo: Empresa Grafica da
“Revista dos Tribunais” Ltda/Instituto Butantan, 1949.

Fundagao Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Intoxicagdes no Brasil. Morbidade e Mortalidade.
Registro de Dados dos Centros de Informacao Toxicologica, 1985.
Porto Alegre: SNITF, Fundagao Oswaldo Cruz, 1986.

Fundagao Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacoldgicas. Relatério de Cadastro de Casos, 1986. Porto Alegre:
SNITF, Fundagdo Oswaldo Cruz, 1987.

Fundagao Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Coordenacao do Sistema Nacional de Informagdes
Toxico-Farmacologicas. Estatistica, 1987. Porto Alegre: SNITF,
Fundagdo Oswaldo Cruz, 1988.

Fundagao Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Estatistica, 1988. Porto Alegre: SNITF, Fundagao
Oswaldo Cruz, 1989.

Fundag@o Oswaldo Cruz. Programa Nacional Integrado de Informa-
¢oes Toxico-Farmacologicas. Casos de Intoxicagdo Atendidos pelos
Centros de Toxicologia. Brasil, 1989. Porto Alegre: PRONITOX,
Fundagdo Oswaldo Cruz, 1990.

Fundagdo Oswaldo Cruz. Programa Nacional Integrado de Infor-
magdes Toxico-Farmacologicas. Estatistica Anual de Intoxicagao
Humana. Centros de Informagdes Toxicologicas. Brasil, 1990. Rio
de Janeiro: PRONITOX, Superintendéncia de Informagao Cientifica
e Tecnologica, Fundagao Oswaldo Cruz, 1991.

Fundagao Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Estatistica Anual de Casos de Intoxicagdo e En-
venenamento. Brasil, 1991. Rio de Janeiro: SINITOX, Centro de
Informacao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo Cruz, 1992.
Fundagao Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Estatistica Anual de Casos de Intoxicagdo e En-
venenamento. Brasil, 1992. Rio de Janeiro: SINITOX, Centro de
Informacao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo Cruz, 1993.
Fundagao Oswaldo Cruz Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacoldgicas. Estatistica Anual de Casos de Intoxicagdo e

www.gmbahia.ufba.br



Gaz. méd. Bahia 2012;82(Supl. 1):64-77

Sistemas Nacionais de Informagao de Acidentes por Animais Pegonhentos 73

45.

46.

47.

48.

49.

50.

S1.

52.

Envenenamento. Brasil, 1993. Rio de Janeiro: SINITOX, Centro de
Informagao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo Cruz, 1995.
Fundagdo Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Estatistica Anual de Casos de Intoxicagdo e En-
venenamento. Brasil, 1994. Rio de Janeiro: SINITOX, Centro de
Informagao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo Cruz, 1996.
Fundagdo Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Estatistica Anual de Casos de Intoxicagdo e En-
venenamento. Brasil, 1995. Rio de Janeiro: SINITOX, Centro de
Informagao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo Cruz, 1997.
Fundagdo Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Revisdo da Estatistica Anual de Casos de Intoxi-
cac¢do e Envenenamento. Brasil, 1995. Rio de Janeiro: SINITOX,
Centro de Informagao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo
Cruz, 1998.

Fundagdo Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Revisdo da Estatistica Anual de Casos de Intoxi-
cacdo e Envenenamento Brasil, 1996. Rio de Janeiro: SINITOX,
Centro de Informagao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo
Cruz, 1998.

Fundagdo Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagoes Toxico-
-Farmacologicas. Revisdo da Estatistica Anual de Casos de Intoxi-
cacdo e Envenenamento. Brasil, 1997. Rio de Janeiro: SINITOX,
Centro de Informagao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo
Cruz, 1999.

Fundagdo Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagoes Toxico-
-Farmacologicas. Estatistica Anual de Casos de Intoxicagdo e En-
venenamento. Brasil, 1998. Rio de Janeiro: SINITOX, Centro de
Informagao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo Cruz, 1999.
Fundagdo Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Manual de Preenchimento da Ficha de Notificagao
e de Atendimento. Centros de Informagéo, de Controle e de Atendi-
mento Toxicoldgico. Rio de Janeiro: SINITOX, Centro de Informagao
Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo Cruz, 2001.

Fundagdo Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Revisdo da Estatistica Anual de Casos de Intoxi-
cac¢do e Envenenamento. Brasil, 1999. Rio de Janeiro: SINITOX,
Centro de Informagao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo
Cruz, 2002.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

Fundagao Oswaldo Cruz. Sistema Nacional de Informagdes Toxico-
-Farmacologicas. Estatistica Anual de Casos de Intoxicagdo e En-
venenamento. Brasil, 2000. Rio de Janeiro: SINITOX, Centro de
Informagao Cientifica e Tecnologica, Fundagao Oswaldo Cruz, 2002.
Fundagao Oswaldo Cruz. Instituto de Comunicagéo e Informagio
Cientifica e Tecnologica em Satde. Sistema Nacional de Informagdes
Toxico-Farmacologicas. Registros de Intoxicagdes. Dados Nacionais.
1999 a2009. Disponivel em: http://www.fiocruz.br/sinitox_novo/cgi/
cgilua.exe/sys/start.htm?sid=8. Acesso em 11/11/2011.

Machado C. Acidentes crotalicos no Estado do Rio de Janeiro: ha
problemas de informagao? [dissertagdo de Mestrado]. Rio de Janeiro:
Programa de P6s-Graduagao em Informagao e Comunicagao em Sal-
de. Instituto de Comunicagao e Informagao Cientifica e Tecnologica
em Saude. Fundagdo Oswaldo Cruz, 2011.

Magalhdes O. Campanha Antiofidica em Minas Gerais. Mem. Inst.
Oswaldo Cruz, 56: 291-371, 1958.

Oliveira RC, Fan HW, Sifuentes, DN. Epidemiologia dos Acidentes
por Animais Pegonhentos. In: Cardoso JLCC, Franga FOS, Fan HW,
Malaque CMS, Haddad Jr. V. (org.). Animais Peconhentos no Brasil:
biologia, clinica e terapéutica dos acidentes. 2* Edi¢do. Sao Paulo:
Editora Sarvier, p. 6-21, 2009.

Organizag¢ao Mundial de Satde. Manual da Classificagao Estatistica
Internacional de Doengas, Lesdes ¢ Causas de Obito — Nona Confe-
réncia de Revisdo. Sao Paulo: Centro da OMS para Classificacao de
Doengas em Portugués, 1985.

Organizagao Mundial da Saude. Classificacao Estatistica Internacional
de Doengas e Problemas Relacionados a Saude, 10° Revisdo. v. 1. Sdo
Paulo: Centro Colaborador da OMS para a Classificagao de Doengas
em Portugués, 1993.

Penteado DC. Accidentes ophidicos: effeitos do tratamento especifico
sobre a mortalidade ophidica. Coletanea dos Trabalhos do Instituto
Butantan (1901-1917), 1: 325-31, 1918.

Santos AC. Sistema de Informacdes Hospitalares do Sistema Unico
de Saude: documentagdo do sistema para auxiliar o uso das suas
informagdes [dissertagdo de Mestrado]. Rio de Janeiro, Programa
de Pos-Graduagdo em Gestdo da Informagdo e Comunicagdo em
Saude. Escola Nacional de Satide Publica Sergio Arouca. Fundagao
Oswaldo Cruz, 2009.

Quadro 1: Passos necessarios para a construcao, com base no SINAN, de uma tabela para os acidentes ofidicos ocorridos no
Estado do Rio de Janeiro, nos anos de 2002 e 2003, distribuidos por municipio da notifica¢do e gé€nero da serpente agressora.

1° Passo Acesse o endereco: http://dtr2004.saude.gov.br/sinanweb/.

2° Passo Clique em “Tabulag¢ido de Dados”.

3° Passo Selecione “Dados - 2001 a 2006 (exceto Hanseniase e Tuberculose)”.

4° Passo Selecione “Acidente por Animais Peconhentos”.

5° Passo Selecione na Linha “Munic. Notificagdo”.

6° Passo Selecione na Coluna “Tipo Serpente”.

7° Passo Em Periodos Disponiveis, marque todos os anos, de 2001 a 2007.
Esses anos se referem ao ano da notificacdo e ndo ao do acidente e por essa razdo devem ser sempre marcados. Para mar-
car todos os anos, marque o ano de 2007, va até o ano de 2001, aperte a tecla Shift e a mantenha pressionada para entdo
marcar o ano de 2001.

8° Passo Nas Selecdes Disponiveis, selecione:
Ano Acidente: “2002” e “2003”. Para marcar esses dois anos, apds marcar o ano de 2002, aperte a tecla Ctrl e a mante-
nha pressionada para entdo marcar o ano de 2003.
UF Ocorréncia: “Rio de Janeiro”.
Para as demais variaveis, mantenha selecionado “todas as categorias”.

9° Passo Clique no botao “Mostra”.
Para a construgdo de tabelas referentes ao periodo de 2007 em diante, o procedimento ¢ analogo, bastando no 3° Passo
selecionar “A partir de 2007 (todos agravos)” ao invés de “Dados - 2001 a 2006 (exceto Hanseniase ¢ Tuberculose)”.
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Quadro 2: Descricdo das tabelas disponibilizadas pelo SINITOX na Internet para cada ano (1999 a 2009) para Dados Nacio-
nais, Dados Regionais ¢ Dados por Agente Toxico.

Dados Nacionais

Dados Regionais

Dados por Agente Toxico

Casos

1. Regido/Centro x Vitima

2. Regido/Centro x Casos, Obitos e
Letalidade

3. Agente Toxico x Casos, Obitos e
Letalidade x Regiao

1. Agente Toxico x Centro

4. Agente Toxico x Vitima

2. Agente Toxico x Vitima

5. Agente Toxico x Trimestre

3. Agente Toxico x Trimestre

6. Agente Toxico x Circunstancia

4. Agente Toxico x Circunstancia

. Unidade Federada x Circunstincia

7. Agente Toxico x Faixa Etaria

5. Agente Toxico x Faixa Etaria

. Unidade Federada x Faixa Etaria

8. Agente Téxico x Sexo

6. Agente Toxico x Sexo

. Unidade Federada x Sexo

9. Agente Toxico x Zona de Ocorréncia

7. Agente Toxico x Zona de Ocorréncia

. Unidade Federada x Zona de Ocorréncia

10. Agente Toxico x Evolucdo

8. Agente Toxico x Evolucao

DN |k W=

. Unidade Federada x Evolu¢ao

Obitos

9. Agente Toxico e Centro

11. Agente Toxico x Circunstancia

10. Agente Toxico e Circunstancia

. Unidade Federada x Circunstancia

12. Agente Toxico x Faixa Etaria

11. Agente Toxico e Faixa Etaria

7. Unidade Federada x Faixa Etaria

13. Agente Toxico x Sexo

12. Agente Téxico e Sexo.

8. Unidade Federada x Sexo

Quadro 3: Passos necessarios para a construgdo, com base no SIH-SUS, de uma tabela para as internagdes registradas por
hospitais do Brasil publicos e conveniados ao SUS, no periodo de 1998 a 2007, decorrentes de acidentes por animais peco-
nhentos, distribuidos por animal agressor e ano.

1° Passo Acesse o endereco: http://www2.datasus.gov.br/DATASUS/index.php?area=0203.
2° Passo Em Morbidade Hospitalar do SUS, clique em “Causas Externas, por local de internacéo - de 1998 a 2007”.
3° Passo No mapa, em Abrangéncia Geografica selecione “Brasil por Regiao e Unidade da Federagdo”.
4° Passo Selecione na Linha “Categoria Causas”.
5° Passo Selecione na Coluna “Ano processamento”.
6° Passo Selecione em Contetido “Internagdes”.
7° Passo Em Periodos Disponiveis, marque todos os meses/anos, desde Dez/2007 até Jan/1998. Para marcar todos os meses/anos,
marque primeiro Dez/2007, va até Jan/1998, aperte a tecla Shift e a mantenha pressionada para entdo marcar Jan/1998.
8° Passo Nas Selegoes Disponiveis, selecione:
Categorias Causas: “X20 Contato c/serpentes ¢ lagartos venenosos”.
“X21 Contato c/aranhas venenosas”.
“X22 Contato c/escorpides”.
Para as demais variaveis, mantenha selecionado “todas as categorias”.
9° Passo Clique no botdo “Mostra”.
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Ano SINAN'? SINITOX SIH-SUS SIH-SUS (Internet)
Serpente Aranha Escorpiéo Animais Peconhentos Serpente  Aranha Escorpido| Serpente Aranha Escorpido

1985 . . . 4657 . . . . .. .

1986| 9607 7079

1987| 21567 . . 6665

1988| 19817 1972 3198 6248

1989| 19289 2702 3802 6875

1990| 19674 2979 4495 8359

1991| 17043 4217 5262 10382

1992| 20966 4508 7134 12881 . . .

1993| 20958 6131 8081 12643 18912 249 888

1994| 20402 5629 8093 13744 18889 192 707

1995| 19912 6867 8113 12889 15351 123 509

1996 17804 6516 6124 14177 12770 115 364

1997] 17620 5799 5159 14816 11908 130 343 . . .

1998 17240 6312 6191 19433 8193 381 879 7075 298 755

Ano | Serpente Aranha Escorpi&o | Serpente Aranha Escorpido| Serpente Aranha Escorpido| Serpente Aranha Escorpido

1999| 17704 6859 9548 4584 2435 5907 8271 397 1120 7323 332 965

2000 11757 3275 12704 4292 2580 6307 8325 371 1381 7520 318 1260

2001 18672 10871 18192 4731 3230 5895 8848 468 1337 8095 407 1168

2002 23669 13008 22808 5344 3549 7111 12231 803 1692 7751 459 1233

2003| 26746 15944 24540 6303 3745 7426 12789 539 1632 7403 419 1125

2004 27555 18126 30256 6123 3925 7965 11626 573 1386 7263 379 997

2005 28542 19512 35992 5290 4708 9471 11766 647 1351 7374 477 881

2006 28824 19120 37668 5332 4592 8456 12326 653 1343 7804 486 921

2007| 27030 22836 37441 5000 4677 7903 12224 584 1528 7414 453 1053

2008| 26926 21261 39263 4223 3138 9005 11638 564 1363 5807 310 713

2009| 30054 24291 49535 4900 3584 11544 13195 640 1686 7056 351 932

2010 30320 24742 51668 13947 705 1698 8230 336 1134

Fonte: SINAN, Secretaria de Vigilancia em Saude; SINITOX, Fundagao Oswaldo Cruz;

11986 a 1999 - Arauijo et al.?®
22000 - Oliveira et al.®"

Sinais Convencionais utilizados:
.. N&o se aplica dado numérico.
... Dado numérico nao disponivel

SIH-SUS, Departamento de Informatica do SUS

SINAN'? SINITOX SIH-SUS SIH-SUS (Internet) SIM

Serpente Aranha_Escorpido Animais Peconhentos Serpente Aranha Escorpiéo | Serpente Aranha Escorpigo| Serpente Aranha Escorpigo
1979 . . . . . . . . . . 261 4 24
1980 269 4 37
1981 241 4 27
1982 237 4 36
1983 255 5 37
1984 251 - 23
1985 . 259 4 29
1986 68 268 4 20
1987 41 207 2 42
1988 27 188 1 47
1989 25 159 6 40
1990 25 151 7 43
1991 42 124 7 47
1992 48 . . . 125 5 39
1993 38 81 - 1" 128 5 27
1994 43 76 1 3 119 5 39
1995 32 72 - 3 145 4 31
1996 55 51 - 8 107 7 20
1997 41 46 3 6 . . . 94 8 35
1998 . . . 73 45 - 8 31 - 9 94 9 22
Serpente Aranha Escorpiéo | Serpente Aranha Escorpido | Serpente Aranha Escorpido | Serpente Aranha Escorpigo| Serpente Aranha Escorpigo
1999 . . . 13 2 9 37 4 19 32 4 15 82 14 28
2000 59 - 16 12 1 9 36 5 19 38 4 18 84 7 26
2001 70 9 43 20 2 13 52 1 23 49 1 21 105 5 33
2002 111 2 57 20 2 19 58 4 24 34 1 22 114 - 40
2003 123 5 51 25 3 19 57 4 23 35 1 18 122 5 39
2004| 114 5 42 22 - 13 49 2 21 31 1 20 107 8 37
2005 113 9 48 21 - 16 51 3 12 35 3 7 106 13 40
2006 76 9 28 15 1 8 58 3 9 47 2 8 91 4 21
2007| 125 20 63 22 4 18 62 2 15 51 1 9 90 10 31
2008| 117 17 82 18 - 16 35 2 22 23 1 14 90 6 43
2009 124 17 96 12 - 6 30 - 19 19 - 12 100 6 32
2010] 147 14 87 41 2 15 26 1 8

Fonte: SINAN, Secretaria de Vigilancia em Saude; SINITOX, Fundagao Oswaldo Cruz;

"2000 - Oliveira et al.*”

#2001 a 2006 Obitos

2007 a 2010 Obito pelo agravo notificado
Sinais Convencionais utilizados:

.. Nao se aplica dado numérico.

... Dado numérico nao disponivel

- Dado numérico igual a 0 nao resultante de arredondamento.

www.gmbahia.ufba.br

SIH-SUS, Departamento de Informatica do SUS; SIM, Departamento de Informatica do SUS

Tabela 1: Casos registrados de acidentes por animais pegonhentos no Brasil, segundo os sistemas nacionais de informagao
SINAN, SINITOX e SIH-SUS, distribuidos por ano de ocorréncia.

Tabela 2: Obitos registrados de acidentes por animais peconhentos no Brasil, segundo os sistemas nacionais de informagao
SINAN, SINITOX, SIH-SUS e SIM, distribuidos por ano de ocorréncia.

+



+

76

Rosany Bochner Gaz. méd. Bahia 2012;82(Supl. 1):64-77

Quadro 4: Passos necessarios para a construgdo com base no SIH de um arquivo referente as internagdes decorrentes de aci-
dentes ofidicos ocorridos no ano de 1998 com a aplicagdo do programa APPENDA.

1° Passo Crie uma pasta em um drive de sua escolha, nomeia-a de AIH1998, ¢ nela salve todos os arquivos reduzidos referentes a
cada UF, més e ao ano de 1998. Esses arquivos possuem extensdo DBC, seu nome se inicia com as letras “RD”, seguidas
da sigla da UF, dois digitos para designar o ano e dois digitos para designar o més (por exemplo, RDAC9801 refere-se ao
arquivo reduzido do Acre, ano de 1998, més 01). Esses arquivos podem ser encontrados no CD-ROM do Movimento de
Autorizacdo de Internagdo Hospitalar. Arquivos Reduzidos, 1998(17) ou no site do Datasus, onde o usudrio pode acessa-
-los por UF, més e ano a partir de janeiro de 1993 até outubro de 20114,

2° Passo Salve também nesta pasta os programas executaveis EXPDBF.EXE ¢ APPENDA.EXE.

3° Passo Execute o programa APPENDA.EXE, clicando duas vezes nele.

4° Passo Preencha as informagdes solicitadas na tela inicial do Programa:

Letras iniciais dos arquivos a anexar: RD*

Extensao: DBC (refere-se a extensdo dos arquivos que serdo anexados)

Temporario: N (os arquivos néo serdo temporarios)

Caminho para encontrar os arquivos a anexar: C:\AIH1998\ (caso a pasta tenha sido salva no drive C. Caso contrario,
substitua a letra “C” pelo drive correspondente).

Nome do arquivo de saida: C:\ATH1998\Ser98 (caso a pasta tenha sido salva no drive “C”. Caso contrario, substitua a
letra “C” pelo drive correspondente).

5° Passo Clique em <EXECUTA>.

6° Passo Aparecera a segunda tela do Programa. Clique em <TODOS> para selecionar todos os arquivos. Se desejar selecionar
apenas os arquivos referentes a uma ou mais Unidades da Federacdo, va com a seta em cada um desses arquivos e clique
<ENTER>. Terminada a sele¢@o dos arquivos, clique em <CAMPOS>.

7° Passo Aparecera a terceira tela do Programa. Nela ¢ feita a selegdo das variaveis que irdo compor seu novo arquivo de dados.
Coloque o cursor em TODOS e tecle <ENTER>, se desejar selecionar todas as varidveis. Para selecionar s6 algumas,
posicione a seta na que desejar e clique <ENTER>.

8° Passo Escolhida as variaveis, clique em <FILTRO>.

9° Passo Nessa quarta tela serdo aplicados os filtros para a composicao do arquivo de dados. Como se deseja selecionar as interna-
cdes e ndo todas as AIHs, a identificacdo da AIH deve ser igual a 1. Além disso, o interesse sdo as internagdes decorrentes
de acidentes ofidicos. Dessa forma, no Diagndstico Principal ou no Secundério devem conter os codigos T63.0 ou X20.
Para atender a essas condigdes, os cinco filtros a serem utilizados sdo:

IDENT =1 E DIAG_PRINC =T630 OU DIAG_SECUN = T630 OU DIAG_PRINC = X20 OU DIAG_SECUN =
X20 <EXECUTA>

E importante salientar que o programa sé admite 10 filtros.

Note que, ao declarar o co6digo do Capitulo XIX da CID-10, este deve ser digitado sem o ponto, “T630” para serpente,
“T633” para aranha e “T632” para escorpido. Ao utilizar a CID-9, os codigos a serem digitados sdo: “190500” para ser-
pente, “190519” para aranha e “190527” para escorpido.

10° Passo Aparecera a quinta tela com o resumo indicando o ntimero de arquivos anexados, o filtro utilizado, a quantidade de campos
escolhidos, a quantidade de registros anexados, ou seja, o nimero de internagdes decorrentes de acidentes ofidicos regis-
trados pelo sistema em 1998 e o arquivo de saida, onde foram gravados os dados. Atengdo, nunca feche essa tela. Sempre
clique em qualquer tecla como indicado. Ao retornar a primeira tela, pode fecha-la sem problemas.

11° Passo O arquivo Ser98.dbf encontra-se criado e salvo em C:\AIH1998 ¢ pode ser aberto em Excel ou demais programas utiliza-

dos para a analise dos dados.

www.gmbahia.ufba.br



Gaz. méd. Bahia 2012;82(Supl. 1):64-77 Sistemas Nacionais de Informagdo de Acidentes por Animais Pegonhentos 77

Quadro 5: Passos necessarios para acessar ¢ salvar os arquivos reduzidos do SIH-SUS, disponiveis na Internet, referentes ao

ano de 2003.
1° Passo Crie uma pasta com o nome AIH2003 em um diretorio de sua escolha.
2° Passo Acesse o endereco: www.datasus.gov.br.
3° Passo Clique a esquerda em “Servicos”.
4° Passo Clique a esquerda em “Transferéncia de arquivos”.
5° Passo Clique em “SIHSUS Reduzida”.
6° Passo Selecione a UF: selecione a primeira UF da lista (AC).
7° Passo Informe o Més: selecione “todos”.
8° Passo Informe o Ano: selecione “2003”
9° Passo Selecione o tipo de arquivo: selecione “RD”
10° Passo Clique em cima da palavra “download” referente ao primeiro arquivo da lista (rdac0301.dbc) e repita essa operacdo para
todos os demais, sempre salvando os arquivos na pasta AIH2003.
11° Passo Clique em “Voltar”
12° Passo Refaga os passos desde o 6°, selecionando agora a segunda UF da lista (AL). A tarefa s6 estara concluida ao terminar de

selecionar todas as UFs e salvar seus respectivos arquivos de dados na pasta.

Quadro 6: Passos necessarios para constru¢do, com base no SIM, de uma tabela para ébitos ocorridos no Brasil, no periodo
de 1998 a 2007, decorrentes de acidentes por animais peconhentos distribuidos por animal agressor e ano.

1° Passo Acesse 0 enderego:
http://www2.datasus.gov.br/DATASUS/index.php?area=0205& VObj=http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/deftohtm.exe?sim/
cnv/ext10.
2° Passo Em Mortalidade - 1996 a 2009, pela CID-10, selecione “Obitos por causas externas”.
3° Passo No mapa, em Abrangéncia Geogrifica selecione “Brasil por Regido e Unidade da Federacao.
4° Passo Selecione na Linha “Categoria CID10”.
5° Passo Selecione na Coluna “Ano do Obito”.
6° Passo Selecione em Contetido “Obitos p/Ocorrénc”.
7° Passo Em Periodos Disponiveis, marque todos os anos, desde 2009 até 1996.
8° Passo Nas Selecdes Disponiveis, selecione:
Categoria CID10: “X20 Contato c/serpentes e lagartos venenosos”.
“X21 Contato c/aranhas venenosas”.
“X22 Contato c/escorpides”.
Para as demais variaveis, mantenha selecionado “todas as categorias”.
9° Passo Clique em “Mostra”.
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A INFORMACA0 DOS ACIDENTES CROTALICOS NO ESTADO DO RI0 DE JANEIRO, 2001 A 2010
INFORMATION OF CROTALIC EXVENOMATION IN STATE OF RI0 DE JANEIR0, 2001 T0 2010

Claudio Machado! e Rosany Bochner?
!Instituto Vital Brazil, Niteréi, Rio de Janeiro, Brasil, >Fundag¢do Oswaldo Cruz, Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, Brasil

Nitidas divergéncias foram verificadas ao comparar os acidentes crotalicos ocorridos no Estado do Rio de Janeiro no
periodo de 2001 a 2010, disponibilizados na Internet pelo Sistema de Informacfo de Agravos de Notificacdo (SINAN),
com a distribuicio geografica de ocorréncia de Crotalus durissus no Estado. Com base nas informacdes sobre a sin-
tomatologia relatada na literatura especializada, foram verificadas as manifestacdes clinicas existentes nas fichas de
investigacio para acidentes com animais peconhentos e determinados os padrées para reconhecer com seguranca os
acidentes crotalicos. Dessa forma, com base nos dados de acidentes crotalicos registrados pela Secretaria de Estado
de Saude e Defesa Civil do Rio de Janeiro (SESDEC), foi analisada a coeréncia na sintomatologia apresentada; a
distribuicio das freqiiéncias de soro e o niimero de ampolas aplicadas nos acidentes notificados como crotalicos, nos
casos leves, moderados e graves. Concluiu-se que as notificacdes dos acidentes crotalicos no Estado do Rio de Janeiro
neste periodo nio refletem a realidade desse agravo e sio feitas sugestdes para a melhoria da estrutura da rede de
informacio para acidentes com animais peconhentos no Brasil.

Palavras-chave: Serpentes, Ofidismo, Sistemas de Informacio, SINAN, Manifestacdes Clinicas.

Significant differences were observed when comparing crotalic accidents which occurred in the State of Rio de Janeiro for
the period 2001-2010, available on the Internet for Information System for Notifiable Diseases (SINAN), with the geogra-
phical distribution of Crotalus durissus in the mentioned State. Based on the information of the symptoms reported in the
literature, we aimed to assess the existing clinical report forms of accidents with venomous animals and to recognize certain
patterns of crotalic accidents. Thus, based on the recorded crotalic accident data registred by State Department of Health
and Civil Defense of Rio de Janeiro (SESDEC), we analyzed the consistency of the symptoms presented, the frequency of the
distribution of serum and the number of ampoules applied in crotalic accidents reported as in mild, moderate and severe. It
was concluded that the reports of crotalic accidents in the State of Rio de Janeiro, for this period, does not reflect the reality
of this condition and some suggestions are made for improving the structure of the information network for accidents with

venomous animals in Brazil.

Key words: Snakes, snakes bites, Information Systems, SINAN, Clinical Manifestations.

A cascavel, que no Brasil é representada por apenas uma
unica espécie, a Crotalus durissus, vive em areas abertas,
secas, pedregosas e arenosas nos cerrados, caatingas ¢ pam-
pas em grande parte do territorio brasileiro®. Ocorre desde
o norte, nos Estados de Roraima, Amapa e Para, passando
por todos os estados do Nordeste, Sudeste ¢ Sul do Brasil.

S&o serpentes terrestres, corpulentas e pouco ageis, de
colorido castanho-claro com manchas em forma de losango
de cor marrom e com bordas em amarelo ou branco, podendo
atingir até 1,60m de comprimento. Sua caracteristica mais
evidente ¢ a posse de um chocalho na ponta da cauda, formado
por uma seqiiéncia de anéis corneos modificados. Sdo predo-
minantemente noturnas, porém podem apresentar atividade
diurna, principalmente nas estagdes de seca.

A alimentacdo das cascavéis segue o padrdo da grande
maioria das serpentes peconhentas, sendo pequenos mami-
feros (roedores, em especial) sua dieta mais freqiiente. A
estratégia de captura de presas, denominada de forrageamento,
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¢ simples. A cascavel, ao invés de sair a caga do alimento,
permanece imével em um determinado local, simplesmente
esperando que uma presa cruze na sua frente para que possa
deferir um bote e, com seu veneno, matar para poder ingerir
a vitima. Esse padrio de forrageamento é conhecido como
“caga por espreita” (“sit and wait”)®,

Até fins da década de 90, o Estado do Rio de Janeiro
ndo apresentava registros de ocorréncia de cascavel em seu
territorio, apesar de manter fronteira com dois estados, Sdo
Paulo e Minas Gerais, onde este animal era encontrado fa-
cilmente. Como as cascavéis habitam areas abertas, a Mata
Atlantica servia como uma barreira natural para esse animal
ndo penetrar no Rio de Janeiro.

Modificagdes na vegetagdo primitiva dominante frag-
mentaram a vasta cobertura vegetal do Rio de Janeiro em pe-
quenas e médias areas de Mata Atlantica, separadas por arecas
abertas de pastagem. Isso veio a conduzir a possibilidade de
entrada da cascavel no territorio do Estado do Rio de Janeiro
¢ atualmente municipios da regido Centro-Sul-Fluminense
como Vassouras, Trés Rios, Paraiba do Sul e Miguel Pereira
¢ da regido Médio Paraiba como Valenca, Rio das Flores,
Volta Redonda, Resende e Barra Mansa registram uma grande
ocorréncia de cascavéis.
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A comparacdo da ocorréncia de acidentes crotalicos
registrados no Estado do Rio de Janeiro, no periodo de 2001
a 2010, disponibilizados na Internet pelo Sistema de Infor-
magdo de Agravos de Notificagdo (SINAN)@? (Figura 1), com
a distribuicdo geografica de Crotalus durissus apresentou
nitidas divergéncias (Figura 2). Praticamente a metade das
notifica¢des dos acidentes crotalicos ocorreu em areas onde
ndo ha registros do aparecimento dessa espécie de serpente.

Explicacdes para essas informagdes incongruentes
poderiam ser: dados desatualizados sobre a distribui¢do
geografica da espécie de serpente; acidentes fortuitos devido
a fatos isolados (criagdo ndo legalizada de cascavéis em de-
terminada area ou introdug@o pelo homem de exemplar em
regides fora de sua area de ocorréncia); erro na classificagdo
do acidente no momento da notificagdo dentro do polo de
atendimento ofidico.

A determinacdo do tipo de acidente por animal pego-
nhento e, no caso do ofidismo, o tipo de serpente que causou
o acidente deve ser determinado pelo profissional de satde
em fun¢do da sintomatologia apresentada, conforme as
orientagdes do Ministério da Saude, presentes no Manual
de diagnostico e tratamento dos acidentes por animais pego-
nhentos'" ¢ na propria Ficha Individual de Investigagdo (FII)
©), utilizada pelo SINAN para a notificagéo dos casos. Os dois
principais acidentes ofidicos no Brasil, o acidente botrdpico
¢ o acidente crotalico, apresentam nitidas diferengas entre si,
portanto a correta observag@o da sintomatologia do paciente
pode permitir uma identificagdo clara da serpente que causou
o acidente, bem como sua gravidade. Com a identificacdo da
serpente, sendo o soro especifico, sabe-se o tipo de soro a ser
empregado. Ja com a determinagdo da gravidade, tem-se o
nimero de ampolas necessario ao tratamento.

Uma vez que o tratamento para esse tipo de agravo ¢é
a aplicag@o de soro antiofidico e que o seu fornecimento
esta diretamente relacionado as notificagdes recebidas pelos
orgaos de saude, quaisquer erros nas informagdes disponibi-
lizadas podem levar a graves problemas na distribuicdo do
soro, possibilitando que areas com a real presenga do animal
e potencialmente de risco possam estar sendo relegadas em
detrimento de outras, onde ndo ha a ocorréncia natural da
espécie e consequentemente de acidente com o animal. Dessa
forma, justifica-se uma analise mais criteriosa da informagao
produzida pelos polos de atendimento de acidente ofidico,
uma vez que sdo eles que alimentam o SINAN e os dados
disponibilizados por esse sistema, ndo apresentam todas as
variaveis contidas na FII.

Dessa forma, o presente trabalho objetiva analisar a
confiabilidade dos acidentes crotalicos registrados no Estado
do Rio de Janeiro, no periodo de 2001 a 2010, com base nas
manifestagdes clinicas.

Material e Métodos

Foram analisadas as Fichas Individuais de Investigacdo
(F1IIs) de acidentes crotalicos registrados no periodo de 2001

a 2010 no Estado do Rio de Janeiro, arquivadas na Secreta-
ria de Estado de Saude ¢ Defesa Civil (SESDEC) do Rio de
Janeiro. A correlagdo das informagdes registradas nas FlIs,
com as disponibilizadas pela Internet pelo SINAN, somadas
a distribuicdo geografica da espécie, objetiva determinar
se existe uma relagdo logica e coerente entre o registro dos
sintomas apresentados pela vitima e o tipo de tratamento
aplicado pelo profissional de satide nos poélos de atendimento
dos municipios do Estado do Rio de Janeiro, utilizando os
padroes definidos nas proprias FIIs®,

Foi desenvolvida uma padronizagdo dos acidentes
crotalicos pelas manifestagdes clinicas, onde o critério de
inclusdo foi apresentar a0 menos um sintoma neurotoxico
(antria, oligtria, urina escura, turvag@o visual, diplopia ou
ptose palpebral) dentre os apresentados na Ficha de Investi-
gac¢do Individual (FII), mesmo que em simultaneidade com
sintomas de outras categorias, especificos de acidentes por
outros géneros de serpentes.

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
em Seres Humanos da Escola Politécnica de Satide Joaquim
Venancio (EPSJV), Unidade da Fundagdo Oswaldo Cruz
(Fiocruz), com o parecer n® 2011/0128 em 19/05/2011.

Resultados

No periodo de 2001 a 2010 o SINAN relatou 119 aci-
dentes com Crotalus durissus ocorridos no Estado do Rio
de Janeiro. O municipio com maior incidéncia foi Valenga
com 55 casos (46,2%), seguido por Rio das Flores com 14
casos (11,7%).

Dentre as 119 notificagdes do SINAN para acidente
crotalico, 27 delas (22,7%) assinalaram acidentes em regides
onde ndo ha ocorréncia de cascavel: trés acidentes na regido da
Baia da Ilha Grande (1 em Parati e 2 em Angra dos Reis), dois
acidentes na regido das Baixadas litoraneas (1 em Armacgao
de Buzios e 1 em Cabo Frio), sete acidentes na regido serrana
(2 em Carmo, 1 em Teresopolis, 1 em Cachoeiras de Macacu,
1 em Nova Friburgo e 2 em Sumidouro), trés acidentes na
regido Noroeste (1 em Porcituncula e 2 em Natividade), dois
acidentes na regido norte (1 em Sao Fidelis e 1 em Sao Fran-
cisco de Itabapoana) e dez acidentes na regido Metropolitana
(4 no Rio de Janeiro, 2 em Nova Iguagu, 2 em Mangaratiba,
1 em Itaborai e 1 em Mag¢) (Figura 1).

Nas regides assinaladas a ocorréncia de Crotalus duris-
sus fica impossibilitada ou pela existéncia de grandes areas
onde a Mata Atlantica ainda esta preservada, como em Angra
dos Reis, onde 90% da cobertura vegetal ainda permanece, ou
por serem areas de altitude e/ou apresentarem alta umidade,
como nas areas serranas e nas baixadas litoraneas ou ainda se
encontrarem geograficamente bem distantes e sem contato di-
reto com regides de ocorréncia, como na regido metropolitana.

Apesar de terem sido registrados pelo SINAN 119 aciden-
tes crotalicos no periodo de 2001 a 2010 ocorridos no Estado
do Rio de Janeiro, a base de dados da SESDEC informou 115
acidentes crotalicos para o mesmo periodo. Dos registros que
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ndo aparecem no banco de dados da SESDEC, porém com
registro para o SINAN, encontramos 10 casos: 1 (um) em
Areal, 2 (dois) em Resende, 4 (quatro) em Valenga, 2 (dois) em
Vassouras ¢ 1 (um) em Rio das Flores. Por outro lado, foram
incluidos 6 (seis) casos que nao aparecem na busca do SINAN
para o Estado do Rio de Janeiro. Trés deles foram registrados
como ocorridos em outro Estado (Rondonia): um para Rio Cres-
po, dois para “Municipio Ignorado”, enquanto que os outros
trés casos foram registrados para o Estado do Rio de Janeiro
nos municipios de Sao Gongalo, Teresopolis e Quatis. Devido
a grande distancia entre Rondonia e o Rio de Janeiro e como
os trés atendimentos, segundo os dados de preenchimento das
FIIs, ocorreram no mesmo dia do acidente, ¢ muito provavel que
tenha havido erro no preenchimento do cddigo do municipio,
causando essa incoeréncia nos numeros apresentados. Nao foi
possivel, entretanto, inferir o porqué da auséncia dos registros
dos acidentes ocorridos em Sdo Gongalo, Quatis ¢ Teresopolis
nos dados do SINAN, visto que esse sistema de informagao ¢
alimentado pelos dados das notifica¢des.

Nas analises do banco de dados fornecidos pela SES-
DEC, um dos casos apresentados, ocorrido ¢ notificado
no municipio de Valenca apresentou absurda discrepancia
entre o diagnostico e o tratamento relatado. Nesse caso, um
acidente crotalico teria sido tratado simultaneamente por
quatro tipos diferentes de soros. Parece-nos, todavia ndo um
erro na prescri¢do da administragdo do antiveneno e sim um
erro de preenchimento no momento da digitagdo da FII. Ob-
jetivando minimizar os erros estatisticos durante as analises
dos bancos de dados, decidiu-se excluir o presente caso do
total a ser analisado, deixando-nos com uma amostra de 114
casos para avaliacdo.

Dos 114 casos registrados de acidentes crotalicos,
analisados no periodo de 2001 a 2010, em fung¢@o da corre-
lagdo “acidente X sintomatologia”, apenas 20 casos (17,5%)
efetivamente apresentaram um quadro compativel com o
acidente, podendo ser considerados realmente como acidentes
crotalicos. Os 94 casos restantes (82,5%) apresentaram quadro
compativel com outros acidentes (principalmente acidente
botrdpico) ou quadro com simples relato de dor local ou ainda,
quadro assintomatico.

Nos acidentes analisados, para o tratamento de 74 deles
(62,1%) foi utilizado soro anticrotalico (SAC), em 30 deles
(25,2%) soro antibotropico (SAB) e em 10 deles (8,4%) soro
antibotrépico-crotalico (SABC). Foram ainda utilizados soro
contra picada de aranha marrom (antiloxoscélico — SALox)
e soro contra picada de escorpido (SAEsc) em um caso cada
(0,84%). Em apenas trés casos (2,5%) nao houve utilizago
de soro no tratamento do acidente. O niimero total de 119
aplicagdes de soro, maior que o numero de casos estudados,
se explica porque em 5 atendimentos houve a aplicagdo si-
multanea de dois tipos de soros diferentes.

Neste periodo foram utilizadas para os atendimentos
740 ampolas de SAC, 169 ampolas de SAB, 65 ampolas de
SABC, cinco ampolas de SALox e quatro ampolas de SAEsc.

Dos 114 casos analisados, em 25 deles (21,9%) a quan-
tidade de ampolas de soro especifico ou duplo (SAC e/ou
SABC) administradas no momento do acidente foi compativel
com a gravidade relatada no diagnostico clinico. Esse indice
mostra que apesar dos parametros a serem utilizados no tra-
tamento, no que se refere as doses de antiveneno, serem bem
explicitos e estarem acessiveis aos profissionais de saude,
sendo disponibilizados inclusive nas FIIs®), em um nimero
expressivo de casos esse atendimento € feito de forma erronea,
colocando em risco ndo so a eficiéncia do tratamento quanto
a saude do paciente. Em 20 casos (17,5%), o niimero de
ampolas administrado foi inferior ao preconizado em relagdo
a gravidade relatada no diagndstico clinico, € em 28 casos
(24,5%), o numero de ampolas administradas foi superior ao
preconizado, nas mesmas condi¢des. Nao foram considerados
nesses totais os casos onde ndo houve aplicag@o de soro, ou
onde houve aplica¢do de um soro que ndo os preconizados
(SAC e/ou SABC), assim como nos casos onde a gravidade
foi ignorada ou o campo nao foi preenchido.

Dos 114 casos analisados, 48 foram considerados leves,
35 moderados, 22 graves ¢ em nove casos o campo foi assi-
nalado como “ignorado” ou deixado em branco.

Nos 48 casos leves, em 28 deles houve tratamento com
SAC e/ou SABC. Nos demais o tratamento foi efetuado com
SAB (16 vezes), SALox (1 vez), SAEsc (1 vez) oundo houve
utilizagao de soro (2 vezes). O nimero de ampolas utilizados
nesses casos variou de 1 a 10.

Nos 35 casos moderados, em 24 deles houve tratamento
com SAC e/ou SABC. Nos demais o tratamento foi efetuado
com SAB (9 vezes) e SAEsc (1 vez) e em 1 caso houve a ad-
ministragdo simultanea de SAC ¢ SAB. O numero de ampolas
utilizados nesses casos variou de 2 a 17.

Nos 22 casos graves, em 21 deles houve tratamento
com SAC e/ou SABC. Em apenas um caso o tratamento foi
efetuado com SAB. Casos graves de acidentes crotalicos,
segundo recomendacdo do Ministério da Saude devem ser
tratados com 15 ampolas de SAC ou SABC. O nimero de
ampolas utilizados nesses casos variou de 5 a 30.

De todos os 115 casos analisados, ocorreu apenas um
obito: um acidente com sintomatologia compativel para aci-
dente crotalico grave que recebeu 10 ampolas de SAC. Este
acidente ocorreu em 11/03/2002, sendo que o atendimento
somente foi prestado no dia seguinte e o 6bito ocorreu em
16/03/2002. Apesar, da administracdo de numero de ampolas
inferior ao recomendado, ¢ razoavel supor que a demora no
inicio do atendimento possa ter sido o fator decisivo para a
morte nesse caso.

Com relagdo aos 20 casos em que o diagnostico de aci-
dente crotalico foi compativel com a sintomatologia descrita,
ou seja, apresentaram pelo menos um sintoma neurotoxico
correspondente ao acidente crotalico, 15 acidentes aconte-
ceram em Valenga, 4 em Rio das Flores ¢ 1 em Vassouras.
Essa distribuicdo evidencia que os acidentes realmente se
distribuem na regido Centro-Sul do Estado (Figura 3), mas em
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uma area mais concentrada do que a propria distribuigdo da
espécie (Figura 2). Nota-se também que mesmo no municipio
que apresentou o maior niimero de notificagdes de acidentes
crotalicos pelas FIIs (Valenga - 51 casos), houve falhas na
avaliacdo dos casos, o que parece ser constante nos atendi-
mentos ocorridos no Estado do Rio de Janeiro (Figura 3).

Quanto a gravidade do acidente, dois casos foram con-
siderados leves, cinco moderados e 13 graves.

Nos casos leves, em um foi aplicado a quantidade de am-
polas de SAC, recomendada pelo Ministério da Satide (cinco
ampolas), enquanto no outro houve a aplicagdo de 10 ampolas.

Nos cinco casos moderados, em quatro deles houve a
administracdo correta do nimero de ampolas de SAC (10
ampolas), porém em um deles houve a aplicagdo de dois tipos
de soro: SAC (10 ampolas) e SABC (sete ampolas). Embora
ambos os soros utilizados, segundo critérios do MS, possam
ser utilizados para o acidente crotalico, o niimero total de
ampolas aplicadas, excede o recomendado pelo MS.

Nos 13 casos graves, em apenas dois foi administrado o
nimero recomendado de ampolas (15), sendo que nos demais
casos esse nimero variou entre 8 ¢ 20 ampolas.

Esses resultados evidenciam a diferenga na real distri-
buicdo dos acidentes crotalicos no Estado do Rio de Janeiro
se comparados os registros do SINAN com as andlises feitas
nas FlIs (Figuras 1 e 3).

Discussao

Como preconiza o Ministério da Satide", o tratamento
especifico para acidentes crotalicos ¢ o SAC, podendo ser
utilizado também o soro polivalente (SABC). Nos casos es-
tudados, 25,2% foram tratados com SAB, soro esse especifico
para serpentes do grupo botrdpico (jararacas, jararacugus,
urutus, etc). Uma vez que em muitos casos a sintomatologia
também ndo apresentava correspondéncia com acidentes
crotalicos e sim com acidentes botropicos, parece-nos que,
em algumas vezes, um segundo erro na aplicagdo do soro,
minimizou a falha da identificagdo do acidente, evidenciando
o desconhecimento das nogdes basicas de atendimento por
parte dos profissionais de satide que fizeram o atendimento.

Por outro lado, a aplicagdo de soro para acidentes com
aranhas-marrons (SALox) e para acidentes com escorpides
(SAEsc), evidencia como as falhas grosseiras no tratamento
ainda colocam muitos pacientes em risco. Parece-nos espan-
toso como essas incoeréncias no preenchimento das FIIs ndo
sdo observadas nem no momento da transcrigdo dos dados
epidemioldgicos para o banco de dados, nem quando esses
dados sdo totalizados no SINAN pelo Ministério da Saude,
embora muitos autores enfatizem a importancia do correto
preenchimento da Ficha Individual de Investigagdo®.

Um sistema informatizado na coleta dos dados primarios,
que indicasse as incoeréncias apresentadas na entrada dos da-
dos, identificaria facilmente os erros de preenchimento, tanto
por falhas no diagnéstico como por falhas de digitagdo, pos-
sibilitando analises epidemioldgicas mais precisas e corretas.

Da mesma forma, a aplicagdo de dois tipos diferentes
de soros, somente pode ser explicado por desconhecimento
do tratamento especifico ou por ter havido algum engano no
diagnostico inicial do acidente, levando o profissional de
satide a administrar um tipo de soro pensando-se tratar de um
determinado acidente e, apds reformular sua analise, alterar
o soro infundido, tentando agora adequar o novo tratamento
a seu novo diagnostico. Qualquer que seja o motivo da dupla
aplicagdo de tipos diferentes de soros, ficam evidenciadas fa-
lhas no processo, expondo o paciente a uma aplicagao de soro
desnecessaria, sensibilizando o paciente com outro antigeno
desnecessariamente.

Os casos classificados como leves e moderados apontam
para duas vertentes: a primeira ¢ que os acidentes leves de-
notam fragilidade na prescricdo médica se realmente haveria
necessidade de aplicagdo de soro especifico ¢ a segunda,
que os acidentes moderados requerem uma conduta médica
especifica em relagdo a quantidade de ampolas prescritas
que podem estar aquém ou além da real necessidade que o
caso requer. Como citado por Lima et al.9), esses nimeros
podem expressar a falta de parametros para o uso de sorote-
rapia, caracterizando um desperdicio geral e danos a saude
do acidentado.

Nos casos onde foi administrada uma quantidade de
soro menor do que a recomendada deve-se considerar a pos-
sibilidade de falta do niimero de ampolas suficientes para tal
tratamento, indicando talvez ndo uma falha no atendimento
e sim um problema de distribui¢do do soro para determinado
poélo de atendimento. Porém, nos casos onde foi administrada
uma quantidade de soro maior do que a recomendada, fica
evidenciada uma falta de critério ¢ o ndo cumprimento das
prescrigdes indicadas pelo Ministério da Satde.

Conclusoes

As diferengas encontradas nos registros de Informagao
evidenciam que os Sistemas de Informagdo ainda nao se
encontram em sintonia, resultando em discrepancia na apre-
sentagdo dos dados. Um aperfeigoamento dos Sistemas de
Informag@o pode contribuir para a melhora do atendimento
hospitalar e na formulagdo mais correta de politicas publicas
para a saude.

As notificagdes dos acidentes crotalicos no Estado do
Rio de Janeiro no periodo de 2001 a 2010 ndo refletem a
realidade desse agravo nesse Estado. As falhas encontradas
nessas notificagcdes induzem a erros nas politicas de saude
publica, afetando a distribui¢do de soro no Estado, fazendo
com que municipios onde ndo ha presenga efetiva da espécie
e consequentemente com possibilidades remotas de acidente
crotalico, recebam estoques de soro, em detrimento a outras
regides onde as falhas de notificagdo escondem ou minimizam
um problema real.

O presente estudo pdde evidenciar também o desconhe-
cimento dos profissionais da area de satide no que se refere
a identificagd@o correta de um acidente ofidico, o que reflete
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diretamente no preenchimento das FIIs. Muito provavelmente
isso se origina pela deficiéncia existente na grade curricular
da maioria dos cursos de nivel superior na area de satde, que
ndo dispde de uma disciplina exclusiva para informagdes
sobre identificagdo e tratamento de acidentes por animais
peconhentos. Médicos, enfermeiros e outros profissionais
de saude praticamente ndo sdo apresentados a esse agravo
durante seus cursos de graduacdo, informacao essa limitada
a poucas instituicdes onde o tema ¢ inserido em disciplinas
ndo diretamente relacionadas (parasitologia, doengas infecto-
-parasitarias, etc) através de agdes isoladas de professores que,
sabendo da importancia do tema e ndo tendo uma disciplina
exclusiva, dedicam algum tempo inserindo nog¢des basicas
sobre atendimento de acidentes por animais pegonhentos para
seus alunos. Essas atitudes isoladas, apesar de louvaveis, ndo
resolvem o problema da capacitagdo médica sobre ofidismo
em nosso pais, que somente alcangara um nivel aceitavel
quando ocorrerem alteragdes rigorosas nas grades curriculares
dos cursos da area de satide nas universidades brasileiras.

Soma-se a isso a pouca importancia dada pelos pro-
fissionais de saude as notificagcdes dos agravos, que apesar
de obrigatorias e fundamentais para uma melhor politica de
saude publica, no que envolve uma distribuigdo de soro mais
eficiente com melhor utilizagdo dos recursos publicos, ainda é
vista como mera atividade burocratica, sendo deixada em se-
gundo plano e muitas vezes realizada ndo por um profissional
da area da satide, mas por um funcionario administrativo, com
o simples propdsito de atender a exigéncia da apresentacio
de uma notificagdo.

A estrutura dos Sistemas de Informagdo para acidentes
por animais pegonhentos também ndo permite detectar tais
problemas. O preenchimento das FIIs ¢ feito ainda de forma
manual, possibilitando erros e incoeréncias. A ado¢do de um
sistema informatizado, se ndo evitaria o erro de diagnostico do
profissional de satide, a0 menos poderia evitar as incoeréncias
encontradas. Dentro da realidade brasileira, onde hospitais ¢
polos de atendimento publicos lutam muitas vezes para terem
insumos basicos para os mais simples atendimentos, parece
pouco provavel que, apesar de necessarios, investimentos em
sistemas de informatizagdo para aperfeicoamento da coleta
e confiabilidade desses dados, tenham prioridade a curto ou
médio prazo.

Sugere-se maior transparéncia nos dados disponibiliza-
dos pelo SINAN, uma vez que a indisponibilidade de muitos
campos de informagdo acaba por inviabilizar a detecgdo de
falhas, que por ventura venham a ocorrer nos tratamentos
prestados as vitimas de acidentes por animais pegonhentos.
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Figura 1: Distribuicao de acidentes crotalicos, disponibilizados pelo SINAN WEB. Rio de Janeiro, 2001 a 2010.
B Municipios com notificagdes de acidentes crotalicos.

-
L

Figura 2: Distribuicdo de Crotalus durissus no Estado do Rio de Janeiro, 2001 a 2010.

[l Municipios com aparecimento de Crotalus durissus.
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Figura 3: Distribui¢@o dos acidentes crotalicos compativeis com a sintomatologia, registrados pela SESDEC. Rio de Janeiro,
2001 a 2010.

Il Municipios com notificagdes de acidentes crotalicos compativeis com a sintomatologia.
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Os acidentes ofidicos no Brasil nio sao conhecidos em sua real magnitude, devido a insuficiéncia de dados coletados,
consequéncia da subnotificacio ou da informacéo colhida com omissdes. O presente trabalho pretende determinar a
morbidade e descrever fatores associados (tempo, lugar, pessoa) aos acidentes ofidicos na Bahia de 2000 a 2006. Foi
feito um estudo epidemiolégico descritivo, observacional, individuado, do tipo série de casos. Foram utilizados dados
secundarios e individuados, coletados das informacdes do SINAN (Sistema de Informacées de Agravos de Notificacio).
No periodo investigado, ocorreram 18.695 acidentes ofidicos, o que representou 2.670,7 casos por ano e incidéncia
de 17,6 casos/100.000 habitantes. Os acidentes predominaram na zona rural (84,7%). O perfil clinico epidemiolégico
do ofidismo no Nordeste Brasileiro apresentou mudancas importantes, no periodo 2000 a 2006, distanciando-se do
padrio outrora estabelecido pelo Ministério da Satde.

Palavras chave: Ofidismo, Incidéncia, Epidemiologia

Snakebites in the country are unknown in its real magnitude, due to insufficient data collected consequence of underreporting
or omissions in the information collected. This paper aims to describe and determine the morbidity associated factors (time,
place, person) to snakebites in Bahia from 2000 to 2006. We conducted a descriptive epidemiological study, observational,
individuated, the case series. Secondary data and individuated, collected information of SINAN (Information System for
Notifiable Diseases). During this period, occurred 18.695 snakes bites, (2,670.7 cases per year) and an incidence of 17.6
cases per 100,000 inhabitants. The accidents predominated in rural zone (84.7%,). The clinical profile of snakebite epide-
miology in Northeast Brazil showed significant changes in the period from 2000 to 2006, moving away from the standard

established by the former Ministry of Health
Key words: Snake bite, Incidence, Epidemiology

O ofidismo ¢ o envenenamento decorrente do acidente
por serpente. A descoberta do soro antiveneno data de 1894
G.18.19 ¢ a comprovagao da inexisténcia de um soro universal,
de 1905 %19 Antes disso, os trabalhos de Otto Wucherer
@3 na Bahia entre 1861 e 1863, permitiram que o ofidismo
transpusesse os limites da cultura popular para se integrar as
pesquisas e recebesse maior atengdo da comunidade cientifica
local e mundial.

Inicialmente, acreditava-se que soro antiofidico seria
universal, ou seja, que o soro feito a partir de uma serpente
serviria para quaisquer envenenamentos ofidicos. Sete anos
depois, Vital Brazil contrariou a concepgao da polivaléncia do
soro antiofidico, e demonstrou a especificidade do soro antio-
fidico, ou seja, que ndo existe um soro universal 1% !1-17: 1819,
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Embora relativamente negligenciados, os envenena-
mentos humanos provocados por picadas de serpentes sdo
um importante problema de satde publica, especialmente em
regides tropicais do mundo. Como a maior parte destas regi-
des corresponde as nagdes subdesenvolvidas e os acidentes
ocorrem na sua maioria em 4reas rurais remotas, os dados
epidemiologicos sdo geralmente escassos e subestimam a
verdadeira situagdo (2,

Acidentes ofidicos certamente ocorreram no Brasil, antes
sequer do registro da historia do pais. O primeiro registro de
estudo cientifico sobre esse problema no Brasil, de autoria de
Otto Wucherer, foi registrado na Bahia em 1867, no peridédico
tropicalista “Gazeta Médica da Bahia”, no artigo intitulado
“Sobre mordeduras das cobras venenosas e seu tratamento”
“9_Entretanto, os primeiros relatos sistematizados datam do
inicio do século XX, com dados restritos ao Estado de Sao
Paulo %™ Em 19035, foi registrada letalidade em torno de
25% ®3%. No periodo de 1911-18, antes do implemento da
soroterapia, foram notificados 19.200 acidentes e 4.800 6bitos,
o que corresponde a letalidade de 25% ©.

Mais tarde, na década de 40, o nimero de casos no Brasil
foi estimado em 23.470, com letalidade de 2,3%, sendo que
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o género Bothrops ja predominava como principal agente
etiologico do ofidismo 7.

Na década de 70, em Minas Gerais, a maior incidéncia
ocorreu em individuos do sexo masculino trabalhadores rurais.
O género de serpente mais registrado foi Bothrops, ¢ a pre-
cocidade no atendimento médico também foi relatada, dado
que 63% dos pacientes foi atendido durante as trés primeiras
horas pos-picada @9, Nessa mesma década, a partir de dados
do Hospital Vital Brazil sediado no Instituto Butantan (Sao
Paulo), calculou-se o coeficiente de incidéncia do ofidismo
em 53,8/100.000 habitantes, com letalidade em 1,5%. Nesse
mesmo trabalho, foi referida a necessidade da notificagdo
compulsoria para o ofidismo em niveis nacionais “?.

Com a institui¢do do Programa Nacional de Ofidismo em
1986, foram criados os Ntcleos de Ofiologia, com o objetivo
de mapear as serpentes, principalmente as de importancia
médica no pais, levando-se em conta aspectos regionais.
Isso representou um salto qualitativo para o conhecimento
da ofidiofauna regional e da sua distribuigdo nas diferentes
regides do Pais. Soma-se a isso o papel dos Nucleos, em
conjunto com os Centros de Informagao Toxicologicas (CIT)
ou Centros de Informacdo Antiveneno (CIAVE), que contri-
buiram enormemente para o conhecimento regionalizado do
ofidismo, ressaltando peculiaridades dos aspectos clinicos ¢
epidemiologicos dos envenenamentos por serpentes ©.

O primeiro Centro de Informagdes Antiveneno do Brasil
também foi sediado na Bahia (CIAVE-BA), juntamente com o
Centro de Informagdes Toxicologicas, no Rio Grande do Sul,
em 1980. Nesse contexto, os Nucleos de Ofiologia criados
pelo Programa Nacional do Ofidismo trouxeram informagdes
relevantes sobre a distribui¢@o espacial das serpentes de im-
portancia média, o que fundamenta a distribui¢@o racional de
soro antiofidico no pais .

Entre 1986 a 1989, no Brasil, foram notificados 20.170
casos, estimando-se uma incidéncia de 20 casos por 100.000
habitantes por ano ¢ letalidade de 0,6% (12, 13, 14). Em
1987, o Ministério da Saude recebeu notifica¢des de 21.463
acidentes e 123 6bitos. A incidéncia calculada para o Pais foi
de 15,5/100.000 habitantes, a letalidade de 0,6% C7.

Em 1991, foram notificados 18.435 casos, corresponden-
do a incidéncia de 15,5/100.000 ¢ letalidade de 0,5% 262728,
No periodo de janeiro de 1990 a dezembro de 1993, foram
notificados 81.611 acidentes, com coeficiente de incidéncia
anual de 13,5 acidentes/100.000 habitantes. A letalidade mais
elevada foi registrada no Nordeste (0,81%), cerca do dobro da
média nacional (0,45%) apesar de esta regido apresentar o me-
nor coeficiente de incidéncia do Pais (6,84 acidentes/100.000
habitantes), consequéncia das subnotificagdes, tendo em vista
as dificuldades de acesso aos servigos de satude %2728,

A partir de 1997, uma portaria do Ministério da Saude
condicionou a transferéncia de recursos, da esfera federal
para os municipios habilitados a integrar o Sistema Unico de
Saude, a alimentagdo regular do banco de dados do Sistema
de Informagdo de Agravos de Notificagdo (SINAN). Algum

tempo depois, os acidentes por animais pegonhentos passa-
riam a nao ser mais incluidos na lista de doengas e agravos de
notificagdo compulséria, como o eram desde 1986 @, porém
permaneceram no sistema de informagdo como agravos de
interesse médico. Esse mesmo sistema foi desenvolvido com
o proposito de coletar, transmitir e difundir dados gerados
pelo Sistema de Vigilancia Epidemiolodgica, através de uma
rede informatizada, fornecendo uma base para o processo de
investigagao e para a analise das informagoes (%1319,

O numero de notifica¢des de ofidismo vem aumentando,
ano a ano, passando dos 21.000 notificados, em 1993 @627
2 para cerca de 25.000, em 2003 . Apesar destas estima-
tivas, os acidentes por animais pegonhentos no Pais ndo sdo
conhecidos em sua real magnitude, devido a insuficiéncia
de dados coletados, consequéncia da subnotificagdo ou da
informagao colhida com omissdes. Em algumas localidades
e regides do Pais, sua ocorréncia ¢ tdo frequente em certas
épocas do ano que chegam a constituir-se em problema de
satde publica 6272833

A desidia, por parte do Ministério da Saude, do extinto
Programa Nacional do Ofidismo e Animais Pegonhentos, pode
também ser observado pela divulgagdo precaria dos acidentes
causados por esses animais. O Informe Epidemiologico do
SUS (Sistema Unico de Satide) divulgou dados sobre os casos
de acidentes por animais pegonhentos (serpentes, aranhas ¢
escorpides), distribuidos por Estado, até 1998 . O Boletim
eletronico Epidemioldgico que veio para sanar essa lacuna
no que se refere a divulgacao de dados referentes as doencas
de notificagdo compulsoéria, ndo contempla os acidentes por
animais pegonhentos ¢%.

Um importante artigo sobre a epidemiologia do ofidis-
mo no Brasil nos tltimos 100 anos ® destacou a escassez
de dados referentes ao Brasil como um todo. Além disso, é
urgente a demanda por um estudo regionalizado dos acidentes
por animais pegonhentos, devido as peculiaridades locais da
fauna e a disponibilidade de dados sobre o agente etiologico,
caracterizagao de venenos e descrigao clinica dos acidentes,
somente de proveniéncia das regides meridionais do pais 2.

A escassez de dados sobre o ofidismo no Nordeste do
Brasil reflete necessidade de atualizagdo destes dados na
publicagdo de referéncia do Ministério da Saude. O “Man-
ual de Diagnostico e Tratamento de Acidentes por Animais
Pegonhentos”, publicado em 1998, descreveu dados de 1990
a 1993 ®, Em 2001, foi republicado, com os mesmos dados e
amesma analise ®®. Desde esse periodo, nada de novo sobre
o tema foi publicado pelo Ministério da Satde que pudesse
nortear médicos e profissionais da area de satde sobre a real
situagdo do envenenamento ofidico quanto aos aspectos
clinicos e epidemiolodgicos, em especial da regido Nordeste,
notadamente a mais desconhecida pelos arquivos nacionais.
Em 2003, foi publicado um livro com dados mais recentes
que incluia informagdes referentes ao ofidismo no Nordeste
Brasileiro até o ano de 1999 (2. E importante destacar que
a Bahia tem tradicionalmente publicado durante todos estes
anos (7, entretanto, em termos regionais, existem poucos
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trabalhos que atualizam o conhecimento do perfil epidemio-
16gico do ofidismo no Nordeste Brasileiro ¢¥.

Nao existe justificativa para que locais do Brasil onde
funcione pelo menos uma pequena equipe de satde, esta ndo
possa ser treinada para a aplicagdo do soro antiofidico. E
urgente a necessidade de descentralizacdo na distribuigdo do
soro antiofidico que permite a universalizacdo do acesso ao
mesmo e distribuicdo mais coerente com a distribui¢ao dos
agentes etiologicos. Isso so sera possivel com a capacitagdo
e reciclagem das equipes dos lugares mais longinquos € com
a implantagdo de uma politica ptblica de tratamento aos aci-
dentados por serpentes peconhentas, em especial na Bahia,
local onde esses estudos comegaram.

O presente trabalho pretende investigar a morbidade
e descrever fatores associados (tempo, lugar, pessoa) aos
acidentes ofidicos na Bahia de 2000 a 2006.

Material e Métodos

Realizou-se um estudo epidemioldgico descritivo,
observacional, individuado, do tipo série de casos. A Bahia
corresponde ao maior estado Nordestino, com 417 munici-
pios, 15 subzonas de configuragao geopolitica e 14.021.432
habitantes, com densidade demografica de 24,82 hab./km? %,

Foram utilizados dados secundarios e individuados, co-
letados das informagdes do SINAN (Sistema de Informagdes
de Agravos de Notificagdo) para envenenamentos ofidicos
no Nordeste do Brasil. O SINAN, adotado desde 1995 pela
Coordenagdo Nacional de Controle de Zoonoses ¢ Animais
Pegonhentos (CNCZAP), ¢ o tnico sistema nacional que
possui um modulo especifico para tratar desse tipo de agravo
a saude, e o que inclui mais informagdes pertinentes para a
analise dos acidentes ofidicos ®. Foram também utilizadas
informagdes socio-econdmicas e socio-demograficas do IBGE
para o referido periodo.

Como medida de morbidade, foi calculado o coeficiente
de incidéncia do ofidismo, definida de acordo com a ocorrén-
cia de casos novos de ofidismo ocorridos no municipio dividi-
da pela populagao do respectivo municipio, a cada ano. Com
essa informagao, foi possivel calcular a incidéncia média, para
todo o periodo, em relagdo a cada municipio. Para o calculo
da incidéncia, utilizamos a referéncia do municipio no qual
o acidente aconteceu e ndo com o municipio de residéncia
do paciente, como rotineiramente se calculam as medidas de
morbidade. Devido ao risco de subnotificacdo, inerente em
estudos de dados secundarios, as analises se limitaram aos
coeficientes de incidéncia (risco).

Para a descrigdo das caracteristicas clinico-epidemiol6-
gicas, foi utilizado o pacote estatistico SPSS®, versao 13.0.

Resultados

De 2000 a 2006, ocorreram 18.695 casos de ofidismo na
Babhia, perfazendo média de 2.670,7 casos por ano e incidéncia
de 17,6 casos/100.000 habitantes.

O percentual de municipios baianos com incidéncia
do ofidismo superior ao referido pelo Ministério da Satde
em 1998 ¢ de 61,9%, conforme pode ser visto na figura 1.
Destacaram-se os municipios de Pau Brasil e Itagiba, com
incidéncia superior a 150 casos a cada 100.000 habitantes.

A maioria dos acidentes notificados na Bahia ocorreu
em ambiente rural (15.826 casos ou 84,7%) e no periodo de
janeiro a junho (10.984 casos — 58,8%). A idade predominante
dos casos de ofidismo notificados foi a dos 11 aos 30 anos
(8.095 casos ou 43,3% do total). Trés quartos (13.909 casos
ou 74,4%) da casuistica era do sexo masculino (30.321 casos).

Discussao

O Ministério da Saude @™2?® relatou a ocorréncia de
11.263 casos para o Nordeste, de 1990 a 1993. De 1994 a
1999, foram registrados 20.425 casos para a mesma regiao
13, De 1999 a 2003, foram notificados 15.345, média de 3.069
caso por ano ®. Essa diferenga, considerando-se que os dados
do Ministério da Satide abrangem todo o Nordeste, do qual
a Bahia faz parte, reflete a melhoria gradativa do sistema de
informacdo do SINAN, fato ja relatado para o Estado do Rio
de Janeiro Y. Em paralelo, esse aumento pode representar um
reflexo do aumento da populagdo e da degradagdo ambiental
que favorece o encontro da serpente ¢ do homem, nomea-
damente as que conseguem se adaptar mais facilmente aos
ambientes antropizados ©%.

Aincidéncia média para a Bahia foi elevada se compara-
da aos parametros nacionais publicados em 1998 (6,84 casos
a cada 100.000 habitantes), e aproximou-se mais da média
nacional referida para o mesmo periodo (13,50 casos/100.000
habitantes). E importante lembrar que esses dados se referem
a casos ocorridos de 1990 a 1993. A incidéncia aumentou
ao longo dos anos estudados, o que pode refletir a melhora
gradativa na notificacdo do ofidismo no Estado ¢ 262729,
Esses mesmos resultados foram observados para a maioria
dos estados do Nordeste Brasileiro, o que reflete uma melhora
na notificagao 4.

O trabalho rural cresceu, segundo o lltimo censo nacio-
nal e, no Brasil, assim como na Bahia, ainda ocorre predo-
minantemente sem mecanizagdo ‘9. Além disso, ¢ cultural a
ndo utilizagdo de equipamentos de protegdo, em especial nas
zonas onde a agricultura ainda ¢ realizada artesanalmente,
como ¢ o caso da Bahia e do Nordeste Brasileiro. Dessa
maneira, o trabalhador rural estaria mais exposto ao contato
com a serpente, por essa ser mais frequente em ambiente
rural, favorecendo o acidente. Esse ¢ um problema comum
em termos de saude do trabalhador, entretanto, ainda nao
regulamentado. E necessario dar maior visibilidade a esse
problema na satde do trabalhador, dada a elevada ocorréncia
desse agravo a satide nesse grupo ocupacional, especialmente
porque o ofidismo pode levar a sequelas incapacitantes, perda
funcional ou mesmo afastamento laboral, o que geralmente
ndo ¢ remunerado devido a ndo regulamentagdo desse agravo
como problema de satide ocupacional.
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Nao ha motivos para suspeitar de notificagdo indevida,
mas de subnotificagdo ou registro com omissdes. Valores de
incidéncia considerados como pardmetro ®'¥ para a Bahia e
toda a Regido Nordeste se encontram defasados e ndo mais
refletem a complexidade do ofidismo nesses espagos. Em
alguns municipios, a incidéncia alcangou valor comparavel
ao do pais com a maior taxa de acidentes ofidicos no mundo,
a Nigéria #?,

Os acidentes predominam na zona rural, assim como
em outras regides do Brasil * & 2!.22.3132.39. 400 Entretanto,
a definicdo de ambiente rural é complexa, pois esse ¢ um
termo controverso, inclusive no senso comum, ja que nao
ha consenso na defini¢do de rural e urbano (V. Como esse é
um construto teérico que depende de afinidade tedrica para a
defini¢do do que seria rural, e ndo se pode precisar que con-
cepgoes de urbano e rural foram adotadas pelo responsavel
pelo preenchimento da ficha de notificagdo, ndo ¢ possivel
aprofundar analises sobre essa informagao.

Pode-se concluir que o perfil clinico epidemiolégico do
ofidismo na Bahia apresentou mudangas importantes, a partir
de 2000, distanciando-se do padrdo outrora identificado pelo
Ministério da Saude, com coeficiente de incidéncia crescente.
Séo necessarios estudos para detalhar as peculiaridades das
diferentes subzonas baianas, no intuito de identificar padrdes e
auxiliar na distribuigdo e funcionamento dos sistemas de satde
e, especificamente, dos centros de intoxicagdo no Estado.
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Incidéncia anual do ofidismo
(por 100.000 habitantes)

[ até 150

= 15,1 41500
Il acimade 1500

Figura 1: Coeficiente de incidéncia anual (por 100.000 habitantes) do ofidismo notificado nos municipios da Bahia (2000 a 2006).
Destaque para os municipios de Pau Brasil e Itagiba, com mais de 150 casos novos de ofidismo a cada ano.
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NOTAS SOBRE 0 LATRODECTISMO NO BRASIL
NOTES ONTATRODECTISM IN BRASIL.

Claudio Souza!
!Instituto Vital Brazil, Niteroi, Rio de Janeiro, Brasil

Os sistemas oficiais de informacio em satide vém registrando aumento na notificacio de acidentes com aranhas do
género Latrodectus em diferentes Estados do Brasil. O melhor tratamento para esses acidentes é controverso. Nesse
estudo resultados comparativos entre o soro especifico produzido pelo Instituto Vital Brazil e as principais drogas
indicadas para tratamento sintomatico do latrodectismo e avaliamos o efeito de outros soros antiaracnidicos em um
modelo de latrodectismo experimental em camundongos. Apresentamos também uma atualizacio do perfil epide-
mioldgico do latrodectismo no Brasil. Concluimos que o latrodectismo estd em expansio no Brasil e que em nossas
condicdes experimentais o soro especifico ¢ o0 mais indicado para tratamento dessa intoxicacio.

Palavras chave: Latrodectismo experimental, epidemiologia, soroterapia

Latrodectus spiders are wide distributed in Brazil. The number of human envenomations due to these spiders increased
in various states, as public health information systems confirm. Treatment protocols are controversy. In the present study
we compare, in a mice model, the effects of specific antilatrodectus antivenom from Instituto Vital Brazil and drugs indi-
cated for management of latrodectism. The same mice experimental model was used for evaluation of other antiaracnidic
antivenoms. The epidemiologic status of latrodectism is updated. Latrodectism is increasing and spreading in Brazil. Our

experimental model indicates specific antivenom for management of these intoxications.
Key words: Experimental latrodectism, epidemiology, antivenom therapy

As aranhas do género Latrodectus Walckenaer, 1805
(ARANEAE: THERIDIIDAE), compreendem as popular-
mente conhecidas “vilivas negras” ¢ s3o consideradas as
aranhas mais famosas e temidas desde a antiguidade 7 '°!!
0, A severa acdo de seu veneno sobre o corpo humano, € o
contraste de como um animal tdo pequeno pode induzir uma
intoxicagdo tdo grave, representam o principal temor e ao
mesmo tempo, atragdo que esses animais exercem sobre o
subconsciente coletivo.

De distribuigdo cosmopolita, o género Latrodectus ¢é
composto por 31 espécies validas “”, Em varios paises, dife-
rentes espécies sdo importantes agentes de envenenamentos
por aranhas (12457131521283033343540 57).

O primeiro registro da ocorréncia de Latrodectus mac-
tans (=L.curacaviensis) na literatura médica do Brasil ¢ o
estudo de Ottilio Machado no Instituto Vital Brazil iniciado
em 1946 a partir da dentincia de pescadores de Itaipt, da
ocorréncia de uma aranha perigosa ¢ causadora de acidentes
graves na vegetagdo de restinga do entorno de Niteroi, Rio de
Janeiro onde ¢ abundante ®”. Na década de 1960, a prolifera-
¢do dessas aranhas nas restingas de Niteroi e areas no entorno
da Baia de Guanabara motivou a série de publicagdes “La-
trodectus e latrodectismo na América do Sul” de W. Biicherl
(112 Nesses artigos, utilizando os critérios taxonémicos
estabelecidos por LEVI 9 reposiciona a identificagdo desses
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animais como Latrodectus curacaviensis, descreve o macho
de Latrodectus curacaviensis e a eco-biologia desses animais
na restinga, destacando sua alta proliferacdo nesse ambiente.
Em 27 de Julho de 1961 o jornal O GLOBO publica, que a
Forga Aérea Brasileira apds o langamento de duas bombas
gelatinosas ndo surtir efeito, iria incendiar, com gasolina uma
ilhota proxima a Ilha do Fundao na tentativa de erradicar a
“praga” de viuvas negras.

No entanto, o latrodectismo no Brasil somente comeca
a chamar ateng@o do sistema de saude em 1985 a partir da
publica¢do de Rodrigues & Nunes ¢V que descrevem de
modo detalhado a intoxicacdo em dois acidentados na Bahia.
Aratjo e Souza, em 1988 © apresentam a revisdo das fichas de
atendimento e acompanhamento de 20 pacientes picados por
vitvas negras no periodo de marco de 1984 a setembro de 1987
atendidos no Centro de Informagdes Anti-veneno (CIAVE) de
Salvador. Em estudo retrospectivo mais amplo, Lira-da-Silva et
al ¥ analisando as fichas de atendimento do CIAVE apontam
e descrevem 77 casos de intoxicagdes por Latrodectus entre
Agosto de 1980 e Julho de 1990. A partir dessas analises, os
acidentes por Latrodectus passam a ser considerados os mais
importantes casos de intoxica¢des por aranhas no Estado da
Bahia ¢ em outras areas da regido nordeste.

Relatos de casos de intoxicagdes com essas aranhas
passam a ser esporadicamente publicados em varios outros
Estados brasileiros ¢34 64-

Na indisponibilidade de soroterapia especifica o tra-
tamento do latrodectismo baseia-se principalmente em
analgésicos potentes, benzodiazepinicos, anti-histaminicos,
clorpromazina, fenitoina, prostigmina, fenobarbital; morfina
e relaxantes musculares ?459303341425153)
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A demanda de varios profissionais de saude envolvidos
no atendimento e tratamento de acidentes com aranhas do
género Latrodectus 4?1 3846515457, o incentivo da coordenagdo
do entdo Programa Nacional de Ofidismo do Ministério da
Saude e o resgate de iniciativa institucional na década de 1970
levou o Instituto Vital Brazil a iniciar um programa de estudos
com as populagdes de aranhas Latrodectus gr curacaviensis
de Niterdi, RJ e Latrodectus gr mactans de Salvador, BA com
o objetivo da produgdo de soro especifico para tratamento
dessas intoxicagdes no Brasil.

No presente estudo sdo apresentados os resultados de
ensaios pré-clinicos comparativos do efeito protetor do soro
antilatrodéctico produzido pelo Instituto Vital Brazil com as
principais drogas anticonvulsivantes e sedativas utilizadas no
tratamento dos acidentados com aranhas do género Latrodec-
tus no Brasil, comparamos também o efeito do soro especifico
e dos soros antiloxoscélico e soroantiaracnidico, em nosso
modelo de latrodectismo experimental em camundongos.
Apresentamos ainda uma atualizagdo do perfil epidemiologico
do latrodectismo humano no pais.

Material e Métodos

Perfil epidemioldgico

A evolucao do perfil epidemiologico do latrodectismo no
Brasil foi analisada pelo exame quantitativo e qualitativo dos
acidentes notificados ao Sistema de Informacdes de Agravos
de Notificagdo (SINAN) do Ministério da Saude no periodo
entre 2001 e 2010.

Obtencdo do veneno:

Foram utilizadas como doadoras de veneno, fémeas
adultas de Latrodectus gr curacaviensis e Latrodectus gr
mactans criadas no Instituto Vital Brazil.

As aranhas foram sacrificadas por congelamento (30
minutos a -20° C), e suas glandulas de veneno retiradas por
leve tracdo ¢ homogeneizadas em solugdo de NaCl 0,085%
estéril, em uma concentragdo de 10 glandulas por ml. O ma-
terial macerado foi centrifugado por 5 minutos, a 1500 rpm,
e o sobrenadante utilizado como antigeno.

Imunizagao de eqiiinos

Foi utilizado o plano de hiperimunizagdo reduzido
de Gomez et al., ®, modificado para as rotinas do IVB ¢
aplicado em 2 equinos doadores de plasma em seis ciclos de
imunizacao com intervalos de 30 dias de descanso: dia 1: 12
glandulas (10 ml de Adjuvante de Freund completo); dia 8: 12
glandulas (10 ml de Adjuvantes Marcol+Montanid (9:1); dia
15: 24 glandulas (10 ml solugdo salina) ; dia 22 (12 glandulas
+ 10 ml solugdo salina); dia 24 (12 glandulas + 10 ml solugao
salina) ; dia 26 (12 glandulas + 10 ml solugdo salina)
e dia 33 : sangria exploratdria.

O nivel de anticorpos produzidos foi determinado em
termos de Dose Efetiva 50 % (DE, ) segundo a Organizagdo
Mundial de Satde ©. Para valida¢do do ensaio, as faixas

de resposta estiveram compreendidas entre 10% e 90% e os
limites de confianga ndo foram amplos, indicando precisdao
do experimento. Padronizou-se o efeito neutralizante do soro
antilatrodéctico obtido em 150 Dose Letal 50% (DL,;) do
veneno por ml de soro.

Ap6s padronizacao do protocolo de avaliagdo de poténcia
de seu efeito protetor e aprovag@o nos testes preconizados
na legislacdo para controle de qualidade de soros hetero-
logos hiperimunes ©®¥ o soro obtido como resultado desse
programa obteve registro junto ao Ministério da Saude (No
1.0407.0096.001-1) publicado no Diario Oficial da Unido de
18 de Junho de 2007.

Para os testes pré-clinicos comparativos a concentragao
de proteinas no sobrenadante foi determinada pelo método
de Bradford ®.

Para os experimentos de toxicidade do veneno, poténcia
do soro obtido, e ensaios pré-clinicos comparativos foram
empregados camundongos Mus musculus SWISS de 18 a 22
g de peso, de ambos os sexos. Os animais foram mantidos
em sala com condi¢des de ambientagdo controlada: 23° C de
temperatura, 80 % de umidade relativa do ar, fotoperiodo de
12 horas e livre acesso a agua e ragéo.

Ensaios pré-clinicos comparativos com drogas anticon-
vulsivantes e sedativas

Cada grupo experimental foi composto por 6 animais
(33 e 32). O veneno foi inoculado pela via intraperitoneal
(i.p.) nas doses de 8,5; 17; 34 e 68 ug de proteina por indivi-
duo. Os grupos experimentais foram pré-tratados com soro
antilatrodéctico (80ul i.p-40’); fenitoina (10mg/kg i.p.-30);
diazepam (10mg/kg i.p.-30”); fenobarbital (30mg/kg i.p.-30”)
ou clorpromazina (50mg/kg i.p.-30°) e expostos as mesmas
doses do veneno. A morbidade e letalidade foram observa-
das por 1h; 24h; 48h e 96h, ¢ os valores de DL50 do veneno
em presenca desses tratamentos foram determinados nesses
intervalos de tempo e comparados ao grupo controle (salina).

Ensaio pré-clinicos comparativos com soro antiloxoscé-
lico e soro antiaracnidico.

Utilizamos um modelo de soroprotegdo onde os animais
foram divididos em 4 grupos experimentais : soro antilatrodéc-
tico (SAL) (80ul i.p.—pré-tratamento 40°); soroantiloxoscélico
(SLOXSC) (80ul i.p.—pré-tratamento 40”); soro antiaracnidico
(SAArac) (80ul i.p.—pré-tratamento 40); e grupo controle
(80ul de sol 0.085% NaCl (salina)-pré-tratamento 40°).

Apos os intervalos de tempo indicados, os animais rece-
beram (i.p.) 0,2 ml de solug@o do veneno de Latrodectus gr
curacaviensis contendo o mesmo espectro de doses do ensaio
anterior. A letalidade foi observada em 1h; 24h; 48h e 96h.

Os resultados foram analisados por Full probit analisys
test e Spearman-karber para determinagdo das curvas e va-
lores de Dose Letal 50% (DL, ); ANOVA e X*.

www.gmbahia.ufba.br
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Resultados

A figura 1 demonstra a curva crescente dos casos de Latrodectismo humano notificados ao Sistema de Informagao de
Agravos de Notificagdo. Observa-se, que mesmo sendo uma intoxicagao de dificil diagnéstico diferencial, agravado pela di-
ficuldade e raridade das ocasides onde ocorre a captura ou identificagdo do agente etiologico, € o tipo de araneismo humano
brasileiro cujas notificagdes apresentam maior tendéncia ao crescimento.

120

100 4
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Figura 1. Evolugao do perfil epidemiologico dos acidentes com Latrodectus
notificados ao SINAN no periodo entre 2001 e 2010. (SINAN, Jan, 2012).

Conforme demonstrado na tabela 1, os casos humanos de latrodectismo notificados ao SINAN apresentam uma alteracao
dinamica em sua distribui¢@o espacial quando comparados aos primeiros estudos sobre esse fendmeno, que indicavam as ocor-
réncias dessas intoxicagdes localizadas especialmente em estados do Nordeste. Os dados disponiveis para o periodo analisado,
apontam que entre os 10 estados com maior notificagdes de acidentes com aranhas do género Latrodectus, apenas 3 sdo dessa
regido.Além do aumento da area de ocorréncia desses acidentes para outras regides brasileiras, ha também uma clara alteracao
da frequéncia de suas notifica¢des sendo o Estado de Santa Catarina responsavel pela maior notificacao de acidentes com essas
aranhas nesse periodo e a Bahia aparecendo apenas na quarta posicao em relacdo a esses envenenamentos.

Tabela 1 - Distribui¢do dos acidentes com Latrodectus notificados ao SINAN pelos estados brasileiros no periodo entre 2001
¢ 2010. Fonte: SINAN, Jan, 2012.

Estado 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 Total

SC 10 6 23 25 18 25 17 15 19 13 171
MG 2 7 4 9 8 12 15 15 26 27 125
SP 6 6 3 13 13 7 9 16 13 12 98
BA 7 6 9 7 6 5 17 10 8 17 92
RS 3 5 6 9 2 5 4 5 0 1 40
PR 0 0 0 0 0 15 4 5 5 1 30
PA 0 3 5 4 2 5 7 5 3 3 37
AL 0 0 0 0 0 0 13 5 2 4 24
PE 0 0 0 2 0 1 10 3 5 3 24
ES 0 0 0 3 5 0 2 4 2 3 19
AM 0 1 1 1 3 1 3 1 1 1 13
CE 0 0 2 2 4 2 2 0 1 0 13
MT 0 1 1 3 0 1 0 2 3 1 12
RN 6 1 0 0 0 0 1 1 1 1 11
MS 0 1 0 0 0 1 0 3 4 1 10
RJ 0 1 0 2 1 2 1 0 2 0 9
SE 1 0 0 1 2 0 0 0 2 2 8
GO 0 0 0 0 0 1 2 1 3 1 8
PB 0 0 0 0 0 0 2 0 0 4 6
MA 0 0 1 2 1 0 0 0 0 2 6
PI 1 0 0 1 0 1 0 2 0 0 5
TO 0 1 0 0 1 1 0 0 2 0 5
AC 0 0 1 1 0 0 1 1 0 0 4
DF 1 0 0 0 1 0 0 0 0 0 2
RR 0 0 0 0 1 1 0 0 0 0 2
RO 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1
Total 37 39 56 85 68 86 110 94 102 98 775
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Camundongos sao sensiveis ao veneno de aranhas do género Latrodectus, conforme é mostrado pelas curvas de letalidade
(DL50) da tabela 2, induzidas para comparacdo do efeito do soro especifico produzido pelo IVB e as principais ferramentas
farmacoldgicas indicadas para o tratamento sintomatico dessa intoxicagdo em humanos. Observa-se no latrodectismo experi-
mental o mesmo prolongamento (96h) e intensidade dos efeitos toxicos do veneno descritos para acidentes humanos. Em nossas
condigdes experimentais, apenas o soro especifico demonstrou efeito protetor sobre os animais enquanto as drogas testadas
ndo apresentam efeito (Fenitoina) ou pioram (Diazepam, Clorpromazina e Fenobarbital) o efeito letal induzido pelo veneno.

Tabela 2 - Comparagao do efeito do pré-tratamento com soro antilatrodéctico (SAL), drogas anticonvulsivantes e sedativas sobre
o comportamento da Dose Letal 50% do veneno de Latrodectus curacaviensis (ug ptn/ind) em camundongos. * =p < 0,05 (X?).

1h 24h 48h 72h 96h
Controle (80 pL salina i.p.) 96,56 11,94 11,94 10,57 10,57
SAL (80 uLi.p.) 96,56 38,21% 38,21% 30,36% 30,36%*
Fenitoina (10mg/kg i.p.) 96,56 8,53 8,53 8,53 8,53
Diazepam (10mg/kg i.p.) 96,56 6,14%* 6,14%* 6,14%* 6,14%*
Clorpromazina (50mg/kg i.p.) 96,56 8,53 8,53 7,5% 7,5%
Fenobarbital (30mg/kg i.p.) 96,56 7,5% 7,5% 7,5% 7,5%

Os soros antipeconhentos utilizados no Brasil para tratamento de acidentes humanos com outros géneros de aracnideos
ndo apresentam efeito, ou aumentam o efeito toxico do veneno de Latrodectus em camundongos, como se observa na tabela 3.
Em nosso modelo experimental, o nimero de camundongos tratados com o soro especifico que sobrevive ao efeito letal do
veneno ¢ trés vezes maior que no grupo controle, enquanto que no grupo que recebeu soro antiaracnidico o numero de animais
mortos ¢ quase o dobro dos camundongos que receberam salina e veneno.

Tabela 3 - Comparagdo do efeito do pré-tratamento com soro antilatrodéctico (SAL), soro antiloxoscélico e soro antiaracnidico sobre
o comportamento da Dose Letal 50% do veneno de Latrodectus curacaviensis (ug ptn/ind) em camundongos. * = p < 0,05 (X?).

1h 24h 48h 72h 96h
Controle (80uL de salina i.p.) 96.56 11.94 11.94 10.57 10.57
Soro Antilatrodéctico (80uL i.p.) 96.57 30.4%* 30.4%* 30.4%* 30.4%
Soro Antiloxoscélico (80puL i.p.) 96.58 10.57 10.57 10.57 10.57
Soro Antiaracnidico (80pL i.p.) 96.59 6.82% 6.82%* 6.82% 6.82%

DISCUSSAO

No Brasil, embora sejam notificados acidentes com
aranhas do género Latrodectus em quase todos os Estados,
a defini¢do do correto estado taxondmico das populagdes de
suas espécies estd longe de consenso. Sdo consideradas para o

e embora com niimeros absolutos modestos (775 notificacdes
em 10 anos), a conhecida morbidade desses acidentes justifica
maior atencao a esse agravo. Corrobora essa necessidade, a
dindmica mudanca na distribui¢do espacial do latrodectismo
no Brasil na ultima década, a Bahia, Estado classicamente

Brasil Latrodectus geometricus C.L. Koch, 1841; Latrodectus
grmactans (Fabricius, 1775) e Latrodectus gr curacaviensis
(MULLER, 1776) (3694956 64).

Ocorrem em ambientes variados, sendo encontradas no
Estado do Rio de Janeiro, de areas de restinga em nivel do
mar, a enclaves rochosos a 750 metros de altitude. Adaptam-se
muito bem a ambientes naturais ou sob forte perturbagao do
homem sendo capazes de proliferar em areas poluidas, cons-
trugdes de concreto e diferentes cultivos agricolas (! 7122239),

O correto estabelecimento da distribui¢do geografica e da
taxonomia das espécies brasileiras do género Latrodectus sao
assuntos de interesse para subsidio ao conhecimento da impor-
tancia do latrodectismo no Brasil e novas estratégias para seu
tratamento. A curva ascendente dos acidentes diagnosticados
como latrodectismo e notificados ao SINAN no periodo entre
2001 e 2010, indica seu comportamento dinamico no Brasil,

envolvido na discussdo sobre o latrodectismo, € o quarto
colocado na notificagdo desses acidentes, sendo superado por
Santa Catarina, Minas Gerais e Sao Paulo, onde os acidentes
apresentam uma clara dispersao para regides mais interioranas
e populosas. A capacidade de araneostautismo dos filhotes
dessas aranhas @%; a proximidade com o homem e a utiliza-
¢do de meios de transporte antropicos tornam a dispersao de
Latrodectus muito dindmica e eficiente, refletindo na rapida
mudanga do perfil de seus acidentes ??. Soma-se ainda, os
acidentes com Latrodectus geometricus, Unica espécie cos-
mopolita do grupo e que no Brasil, ocasiona acidentes com
manifestagdes clinicas e fisiopatologicas importantes 239,

Os acidentados com Latrodectus no Brasil apresentam
manifestacdes clinicas semelhantes aos casos descritos na
literatura internacional. Parestesia e presenca de papula erite-
matosa no local da picada; eritema de face e pescogo; ptose e
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edema bipalpebral; hiperemia conjuntival; midriase fascicula-
¢Oes; mialgia intensa; dor abdominal acompanhada de rigidez
com perda de reflexo cutaneo-abdominal (simulando abdome
agudo); nauseas ¢ vOmitos; sialorréia, anorexia; obstipagio;
ansiedade; agitacdo; insonia; cefaléia; prurido; diaforese;
hipertensdo; hipertermia; tremores e contraturas musculares
s80 os principais achados clinicos dessa intoxicagdo. Chama
atengdo a intensidade e a persisténcia dessas manifestagoes,
especialmente as dolorosas, comparaveis a nefrolitiase e as
dores do parto e que podem perdurar por varios dias apos a
picada (45791521303335374154575962 63).

No latrodectismo casos letais sdo raros, porém, a impor-
tante morbidade desse envenenamento motiva varios estudos
sobre as estratégias de tratamento mais adequado para o
latrodectl’smo (161721323334353740414245515355575962) assim como
para outros artropodos pegconhentos ¥ .

Em publicagdes acerca da clinica do latrodectismo huma-
no no Brasil a necessidade de um soro especifico produzido
no pais ¢ levantada como de importancia para tratamento dos
acidentes em diferentes areas do pais “3#5159, Os casos graves
de latrodectismo humano eram tratados com soro argentino
que o Ministério da Saude do Brasil importava com freqiiéncia
irregular e mantinha em regides onde esses envenenamentos
eram notificados.

A eficacia do tratamento inespecifico na sindrome do
latrodectismo humano (baseado principalmente em relaxan-
tes musculares) ¢ questionada por ser uma conduta lenta na
recuperag@o dos acidentados, muitas vezes sem resultado
terapéutico esperado, com o prolongamento dos periodos de
internag@o e reinternag@o do acidentado para complementagao
de atendimento ¢34142335457)

Camundongos quando expostos ao veneno de diferentes
espécies de aranhas do género Latrodectus desenvolvem
manifestagdes semelhantes as observadas nos casos humanos
de latrodectismo, o que torna modelos experimentais nesses
animais, para estudo dessa intoxicacdo, seguros, confidveis
e facilmente reprodutiveis (143269,

As ferramentas farmacologicas utilizadas no tratamen-
to sintomatico do latrodectismo objetivam a estabilizagdo,
inibigdo, controle ou reversdo dos efeitos indiretos causados
pelo veneno pela indugo de intensa alteragdo da liberagdo
de diferentes mediadores fisioldgicos (192426273137474850) Emy
nossas condi¢des experimentais, os camundongos se mos-
traram sensiveis aos diferentes tratamentos em estudo. Em
nossos resultados observamos que o grupo tratado com soro
especifico apresenta valores de DL trés vezes maiores que o
controle, indicando forte protecdo contra os efeitos toxicos do
veneno. As ferramentas farmacologicas, nas doses maximas
indicadas para tratamento do latrodectismo ©» apresentaram
comportamentos diferentes. A fenitoina, hidantoina ndo hipno-
tica de acao seletiva sobre canais de Na* %)e clorpromazina,
antipsicoético triciclico do grupo das fenotiazinas, ndo apre-
sentaram efeito sobre a letalidade induzida pelo veneno. Os
valores da letalidade nos grupos experimentais tratados com o

benzodiazepinico diazepam e com o barbitirico fenobarbital
sdo significativamente aumentados ao longo do periodo de
observacdo, indicando agdo potencializadora ao efeito toxico
do veneno, fendmeno que pode ser explicado pela conhecida
acdo inibitdria induzida por essas drogas sobre o SNC ¢ a
respiragdo ¢V

Diferentes autores afirmam que a soroterapia especifica
reduz significativamente a permanéncia do paciente em am-
biente hospitalar, pois a remissdo dos sintomas do envenena-
mento, especialmente das manifestagdes dolorosas ¢ rapida e
o restabelecimento total do acidentado ocorre em poucas horas
sendo essa a principal vantagem terapéutica observada no
tratamento do latrodectismo humano ©162138414245465152586063)

Respostas refratarias a subdosagem a administragao do
soro especifico ou a observagao de efeito terapéutico discreto
da soroterapia também séo relatados (2,

Efeitos adversos a soroterapia sdo raros e reportados
principalmente ao soro produzido a partir do veneno de
Latrodectus mactans norte americana >*49. No uso do soro
especifico produzido com o veneno de Latrodectus hasselti
na Australia ndo sdo observados efeitos adversos considera-
veis 3,

No latrodectismo experimental e humano ha relatos
de soroprotegdo cruzada com bons resultados no controle
das manifestagdes toxicas e letalidade com a utilizacdo de
soros produzidos a partir do veneno de espécies diferentes
de Latrodectus 7.

Soros antiaracnidicos comerciais ou de uso em satde
publica, sdo produzidos pela hipermunizagdo de equinos
com venenos extraidos por eletroestimulagdo ou por homo-
geneizagdo das glandulas venenosas removidas dos animais
doadores (aranhas e/ou escorpides. No caso das aranhas do
género Latrodectus, devido a seu pequeno porte e quantidade
reduzida de veneno, o método mais indicado para obtengdo
de veneno e seu uso como antigeno ¢ o homogeneizado de
glandulas @ ), que em nossa experiéncia, demonstra uma
grande atividade imunogénica em equinos, induzindo uma
boa resposta na produg@o de anticorpos contra as principais
toxinas do veneno ©9,

Nas intoxicagdes por aracnideos de interesse médico no
Brasil sao utilizados os soros antiloxoscélico, nos acidentes
com aranhas do género Loxosceles; soro antiescorpionco,
indicado para tratamento dos envenenamentos por escorpides
do género Tityus ¢ ainda o soroantiaracnidico, que produzido
pela imunizag@o de equinos com venenos de aranhas armadei-
ras (género Phoneutria ) , Loxosceles e escorpides (Tityus) ¢
utilizado em intoxicagdes por esses animais ou naquelas onde
o0 agente etioldgico ndo ¢ identificado ©. Com a possibilidade
eventual do uso de algum desses soros no manejo de acidente
com Latrodectus, avaliamos essa condigdo em nosso modelo
experimental. A analise comparativa dos pré-tratamentos
com soros antiaracnidicos inespecificos sobre os efeitos do
veneno de L.curacaviensis indica que o soro antiloxoscélico
ndo modifica a curva de letalidade induzida pelo veneno nos
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camundongos tratados, quando comparado aos animais que
receberam salina no grupo controle. O pré-tratamento com
soro especifico protege, de modo significativo, os animais de
seu grupo experimental quando comparado ao controle e aos
outros grupos testados. Nesse modelo, a letalidade do grupo
experimental pré-tratado com soroantiaracnidico aumenta
significativamente em relacdo a todos os outros, essas obser-
vagdes corroboram o principio da soroterapia, onde quanto
mais especifico o anticorpo e quanto menos proteina heteréloga
administrada, maior a probabilidade de sucesso no tratamento.

Em conjunto, nossos resultados apontam o latrodec-
tismo como um agravo de satide em crescimento no Brasil,
ocupando novas regides e com caracteristicas de morbidade
semelhante a outros paises onde a soroterapia para atendimen-
to desses acidentes ¢ rotineira. Em nossas condigdes experi-
mentais, nenhum dos tratamentos inespecificos demonstrou
efeito sobre as manifestagdes toxicas induzidas pelo veneno
de L.curacaviensis, indicando o soro especifico como melhor
estratégia para manejo dessa intoxicagao.
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ANTIVENENOS E IMUNODIAGNOSTICO
ANTIVENOMS AND IMMUNODIAGNOSTIC TESTS

Katia C. Barbaro!
"Laboratorio de Imunopatologia, Instituto Butantan, Sdo Paulo, Sdo Paulo, Brasil

Os soros heterélogos antivenenos sdo o principal tratamento para envenenamentos causados por animais peconhentos.
As pesquisas cientificas e tecnolégicas vém gerando conhecimento e subsidios para a melhoria na qualidade de anti-
venenos. Entretanto, diante da complexidade e do carater multifatorial dos envenenamentos existe a necessidade da
continuidade dos estudos nessa area no sentido de: ampliar e aprofundar as informacdes sobre as caracteristicas dos
venenos e seus efeitos locais e sistémicos; aperfeicoar as metodologias para a melhoria qualitativa e quantitativa da
producio de antivenenos, incorporando novas técnicas e procedimentos; expandir o conhecimento das caracteristicas
clinico-epidemiolégicas dos envenenamentos notificados; e padronizar técnicas que possam auxiliar no imunodiagnoéstico
e escolha do tratamento preconizado. Estudos sobre o desenvolvimento de novos antivenenos e métodos imunodiag-
nésticos sdo fundamentais para contribuir para terapias mais efetivas e ainda sio um desafio a ser ultrapassado para
a melhoria do tratamento dos envenenamentos causados por animais peconhentos.

Palavras-chave: veneno, antiveneno, imunodiagnéstico.

Heterologous antivenom sera are the main treatment of accidents caused by venomous animals, and scientific and techno-
logical research has provided information and subsidies to improve their production. However, given the complexity and
multifactorial nature of envenomation, additional studies are necessary to obtain more information about: systemic and local
effects in victims evoked by venoms; methodological improvements for antivenom production; clinical and epidemiological
features of reported accidents, standardization of techniques to assist in immunodiagnosis and choice of treatment. Studies
on the development of new antivenoms and immunodiagnostic tests are essential to provide more effective therapies, and are

still a challenge to improve the treatment of victims of venomous animals.

Key words: venom, antivenom, immunodiagnosis.

Envenenamentos causados por animais afetam porc¢ao
importante da populacdo mundial, sendo considerado, pela
Organizagdo Mundial da Saude (World Health Organiza-
tion - WHO), um problema de satide negligenciado®? 7+ 109,
A capacidade protetora do soro de um animal previamente
imunizado com veneno comegou a ser verificada no final do
século XIX por Phisalix & Bertrand™ e Calmette®”. Diante
dos resultados obtidos, Calmette®” em 1894 preparou o
primeiro soro antiofidico em Lille (Franga). No Brasil, Vital
Brazil em 1901? foi o pioneiro a demonstrar a especificidade
do soro, ou seja, que o antiveneno neutraliza especificamente
o veneno contra o qual foi preparado, comprovando que se 0s
envenenamentos causados por serpentes jararaca e cascavel
induziam manifestacdes clinicas distintas, era necessaria a
utilizag@o do soro espécie-especifico. Essas descobertas con-
trariaram os dados de Calmette que estava difundindo o uso
universal do seu antiveneno elaborado na Franga, acreditando
que o soro produzido com o veneno de algumas espécies seria
capaz de proteger qualquer tipo de acidente por serpente. A
partir dessa época, comprovou-se cada vez mais a importancia
dos antivenenos para reduzir a morbidade e mortalidade dos
pacientes acidentados por animais pegonhentos.

A partir da implantagdo do Sistema de Informagao de
Agravos de Notificagdo Compulsoria (SINAN) em 1997
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verificou-se um aumento significativo na notificacdo dos
acidentes por animais pegonhentos no pais. Entretanto, a ver-
dadeira realidade na incidéncia deste agravo ndo é conhecida,
uma vez que muitos pacientes ndo procuram o atendimento
médico e, consequentemente, ha uma subnotificacdo dos
casos. No Brasil, segundo dados coletados pelo SINAN, em
2010 foram notificados mais de 126.000 acidentes por animais
peconhentos (aproximadamente 67 notificagdes/100.000 ha-
bitantes), sendo distribuidos conforme apresentado na Tabela
1. A maior disponibilidade de informagdes obtidas através
deste Programa vem possibilitando melhor conhecimento
do agravo em nivel nacional e possibilitando politicas de
enfoque macro-regional.

Tabela 1 - Notifica¢des dos acidentes por animais pegonhen-
tos ocorridos no Brasil em 2010.

Animal causador do % (Obitos/

Notificagdes* Obitos*

acidente Notificacdes)
Escorpido 52.438 85 0,16
Serpente 30.533 149 0,49
Aranha 24.924 14 0,06
Abelha 7.435 29 0,39
Lagarta 3.436 2 0,06
Outros 4.640 2 0,04
Ignorado/Branco 3.405 6 0,18

Fonte: SINAN/SVS - 09/01/2012. Informagdes cedidas por Guilherme
Carneiro Reckziegel, responsavel técnico Programa de Acidentes por Animais
Peconhentos e obtidas pelo Sistema de Informagao de Agravos de Notificagao
Compulsoria (SINAN), da Secretaria de Vigilancia em Satide do Ministério
da Satde. *Dados sujeitos a revisao.
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Antivenenos

Os venenos animais sdo uma mistura de inumeros
componentes (proteinas, peptideos, aminas biogénicas, etc.)
capazes de atuar em varios alvos como membranas celulares,
vasos, canais i0nicos, receptores, entre outros ¢ tém como
finalidade subjugar e digerir presas, bem como atuar na defesa
contra predadores. Seus efeitos bioldgicos sdo multivariaveis
e complexos podendo atuar diretamente ou sinergicamente
com outras toxinas potenciando sua acao.

A utilizagdo dos soros heterdlogos antivenenos no trata-
mento especifico dos envenenamentos causados por animais
pegonhentos € preconizada pelo Ministério da Satde!'® e ha um
consenso sobre o efeito altamente benéfico e eficaz deste trata-
mento. Os antivenenos sdo produzidos pelos Instituto Butantan
(Sao Paulo), Fundacao Ezequiel Dias — FUNED (Minas Gerais),
Instituto Vital Brazil (Rio de Janeiro) e Centro de Produgéo e
Pesquisa em Imunobiolégicos - CPPI (Parana). No ano de 2010
foram adquiridas pelo Ministério da Satide para distribui¢ao na
rede publica 396.500 ampolas de soro, e para o ano de 2011 mais
457.400 ampolas demonstrando a importancia da implantagao do
Programa de Acidentes por Animais Pegonhentos que é respon-
savel pela distribuicao de antivenenos, capacitagdo de recursos
humanos para o controle/manejo de animais pegonhentos e
tratamento dos acidentados, projetos educacionais e vigilancia
epidemioldgica dos acidentes no territorio brasileiro.

Os soros heterdlogos antivenenos produzidos no Bra-
sil sdo concentrados de imunoglobulinas obtidos apds a
imunizagdo de cavalos com diferentes venenos. Além dos
soros antiofidicos [antibotropico (Bothrops); antibotropico-
-laquético (Bothrops e Lachesis); antibotropico-crotalico
(Bothrops e Crotalus); anticrotalico (Crotalus); antielapidico
(Micrurus)], estdao disponiveis também os soros antiaracnidico
(Tityus, Phoneutria e Loxosceles), antiescorpidnico (Tityus),
antiloxoscélico (Loxosceles) e antilondmico (Lonomia).

No processo de purificagdo do plasma equino a IgG ¢é
precipitada, concentrada e digerida, para que a por¢do F(ab’),
seja utilizada no tratamento. O soro dos animais imunizados
contém anticorpos com capacidade de neutralizar as toxinas
dos venenos e ¢ classificado como monoespecifico ou polies-
pecifico (também referido como monovalente ou polivalente),
segundo o nimero de venenos empregados na imunizag¢ao ou
se ¢ resultado da mistura de soros monoespecificos (obtidos
pela imunizag@o independente com venenos de uma unica
espécie ou género). Atualmente, o antiveneno produzido no
Brasil ¢ distribuido na forma liquida, em ampolas de 10 mL
devendo ser conservado refrigerado a temperatura de 2 a 8 °C,
com validade de 2 a 3 anos. A manutengdo do soro em local
refrigerado ¢ fundamental para o tratamento dos pacientes.
Em regides em que ndo existe rede elétrica, a distribuicao de
um soro liofilizado, que possa ser acondicionado a tempe-
ratura ambiente e distribuido para essas regides seria muito
importante para o tratamento dos pacientes.

As imunoglobulinas sdo compostas por duas cadeias
leves e duas cadeias pesada ligadas entre si por pontes dis-
sulfeto™. Podem ser classificadas em classes e subclasses que

variam em suas caracteristicas fisico-quimicas bem como
na sua diversidade dependendo da evolucao filogenética. A
molécula de imunoglobulina G (IgG) esta representada na
Figura 1 onde ¢ possivel verificar que a digestao com pepsina
gera um unico fragmento de ligacdo ao antigeno bivalente
chamado F(ab’),. Por outro lado, a digestdo com papaina
permite a separacdo de duas regides de ligacdo com o antigeno
chamado Fab (fragment antigen binding). A porgdo Fv é o
menor fragmento da unidade Fab e compreende os dominios
variaveis das cadeias leve e pesada das imunoglobulinas;
s30 monovalentes ¢ exibem a mesma afinidade de ligagdo
que o Fab. A cadeia scFv (single-chain variable fragment)
representa regides variaveis da cadeia pesada e leve ligadas
entre si por um polipeptideo sintético.

Figura 1- Molécula de imunoglobulina G (IgG) e seus
fragmentos proteoliticos F(ab’),, Fab e scFv. Em destaque
(circulo) locais de combinagao com o antigeno em cada uma
das extremidade da regido Fab.

U oo o

IgG F(ab"), Fab scFv

Verificou-se que o is6tipo IgGT € o principal responséavel
pelaneutralizacdo das atividade toxicas tanto de serpentes®,
como em aracnideos!’Y. Com o intuito de melhorar a espe-
cificidade de antivenenos, métodos de isolamento dos anti-
corpos especificos contra as toxinas dos venenos, por meio
de cromatografia de imunoafinidade ja foram realizados®"-%.
Esses métodos reduzem a quantidade de proteinas heterélogas
presentes no soro e ainda aumentam consideravelmente a po-
téncia dos mesmos; entretanto, resinas acopladas com venenos
ndo estdo disponiveis para emprego na produgado comercial
dos antivenenos, devido ao seu alto custo. Outro foco de
pesquisa na terapéutica de envenenamentos animais € o uso
de fragmentos Fab em vez de moléculas intactas de anticorpo.
Suas vantagens incluem: maior volume de distribuigdo, com
capacidade de atingir os locais afetados mais rapidamente;
menor risco de induzir reagdes imunolodgicas adversas; e eli-
minag@o mais rapida®. Entretanto, a grande desvantagem da
utilizacdo do Fab consiste na sua rapida eliminagdo, dado o
seu menor tamanho, fazendo com que doses repetidas de soro
devam ser administradas no sentido de se manter os niveis
terapéuticos. Em resumo, a farmacocinética dos anticorpos
[1gG, F(ab’),, Fab] tem de ser também levada em consideragdo
nos processos de fabricagdo de antivenenos®® 8619 Trata-
mentos complementares a soroterapia como, por exemplo, o
uso de bloqueadores de canais i6nicos no caso de acidentes
causados por escorpides ou inibidores de PLA, em acidentes
botropicos, vém sendo empregados na tentativa de diminuir
os efeitos locais causados pelo envenenamento, uma vez que
os anticorpos tém eficiéncia diminuida devido, em parte, ao
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estabelecimento de sinais patologicos que dificultam o acesso
do antiveneno ao local acometido pela picada®b.

Varios parametros clinicos ¢ laboratoriais devem ser
levados em conta no que diz respeito a capacidade dos anti-
venenos para neutralizar as atividades toxicas dos venenos.
Nesse sentido, inlimeros trabalhos comegaram a ser publica-
dos nas ultimas décadas incorporando subsidios laboratoriais
na avalia¢do na eficacia dos antivenenos®: 1324 33, 37, 40, 56, 61,76,
77.84.89.99) e varias normatizagdes estdo sendo implementadas
¢ ja estdo disponiveis para a produgdo do soro antiveneno de
serpentes!® 17, Além da qualidade dos antivenenos, outros
fatores, apresentados a seguir, t€m de ser observados para
garantir a qualidade do tratamento.

Variabilidade dos venenos

Demonstrou-se que existe grande variabilidade nos
venenos'%3! %9092 Fgsa diversidade pode ser decorrente de
varios fatores como variagéo entre taxons©®:7%8, distribui¢do
geografica® %) ontogenia” % 4% 63. 8. 108) " gex 0 1) periodo
sazonal® 67 e dieta’>3%. Os venenos sao codificados por genes
comuma elevada taxa de muta¢des que permite uma “rapida”
adaptacdo a mudangas, de acordo com a disponibilidade das
presas de diferentes espécies que podem ser capturadas e
consumidas’. Sendo assim, as caracteristicas dos antigenos
— tais como imunogenicidade e presenga de componentes
imunossupressores”** — podem influir na produgio e espe-
cificidade dos anticorpos e consequentemente na capacidade
de neutralizacdo da atividade toxica dos venenos.

Especificidade dos antivenenos

A evidéncia de reagao cruzada entre venenos de diferen-
tes espécies animais forneceu subsidios para a preparagdo de
antivenenos a partir da imunizacao de cavalos com um pool de
venenos, como se faz para venenos de serpentes®®. Entretanto,
com o intuito de obter-se um soro com melhor capacidade de
neutralizacdo, devem-se estudar outros pardmetros, como a
via de administracdo, dose, tipo de adjuvante e caracteristi-
cas da resposta imune da espécie utilizada para obtencao do
antiveneno®V. A existéncia de um soro polivalente amplia a
capacidade de neutralizagao de venenos, uma vez que existem
€asos nos quais o soro monoespecifico ndo € capaz de neutra-
lizar 0 envenenamento causado por outro género ou espécie!®.
Assim sendo, a padroniza¢ao da mistura de antigenos que ird
compor o pool de imunizagdo ¢ fundamental para a producao
de soros com anticorpos especificos!'® que seja eficiente
inclusive para neutralizar os efeitos toxicos dos venenos que
nao foram utilizados na imunizagao para obten¢ao do soro
heter6logo! 12:62.7D),

Administracdo de antivenenos

No que diz respeito ao tratamento dos pacientes picados
por animais pegonhentos ¢ consenso que quanto menor o
tempo entre o envenenamento e o tratamento, melhor sera o

resultado. No periodo de crise de produgdo dos antivenenos no
Brasil em 1985, Barral Neto!'® observou a presenga de veneno
no soro de pacientes varios dias apos a picada, demonstrado
a importancia da soroterapia mesmo quando administrada
tardiamente. Uma vez estabelecido o diagndstico, baseado
nos aspectos clinicos que o paciente apresenta no momento
da admissdo ao servigo de saude, deve ser utilizada a dose,
diluigdo e a via de administra¢ao de soro recomendada pelo
Ministério da Satude"®, para uma rapida distribui¢cdo do an-
tiveneno e consequente neutralizagao do veneno.

Os anticorpos presentes no soro reduzem o veneno cir-
culante nos pacientes submetidos a soroterapia®, mas nao
conseguem reverter os danos locais ja causados pelos venenos.
No entanto, os antivenenos auxiliam na diminuigdo da pro-
gressdo desses e na neutralizagdo dos efeitos sistémicos, como
observado em caso de envenenamentos por serpentes®®3h.

Apoés a administragdo da soroterapia, podem ocorrer
reacdes de hipersensibilidade precoces — como a anafilaxia,
que ¢ mediada por anticorpos da classe IgE — ou tardias, como
a “doenga do soro”, devida a formag¢@o de imunocomplexos.
Assim, ¢ fundamental o monitoramento do paciente durante
a infusdo do soro e nas primeiras horas apds a soroterapia
para minimizar os riscos de reagdes adversas ao antiveneno.
Entre outros fatores, a ocorréncia de reagdes a soroterapia
depende também do grau de pureza dos soros"® e do tipo de
envenenamento, uma vez que em picadas de escorpides ha
a liberagdo de catecolaminas apos o envenenamento, o que
inibe essas reagdes adversas®.

Avancos

Varias tecnologias vém sendo desenvolvidas para a pro-
dugdo de anticorpos monoclonais quiméricos (resultado final
da expressao de parte dos genes codificadores de anticorpos
de origem murina e humana), humanizados (anticorpos re-
combinantes humanos que apresentam segmentos codantes
da regido determinante de complementaridade — CDR- de
origem murina), inteiramente humanizados ou fragmentos de
anticorpos recombinantes que poderiam diminuir os riscos de
indugdo de reagdes de hipersensibilidade em pacientes e ter
sua afinidade e especificidade previamente definidas®’-8%-°1:9),

Anticorpos monoclonais vém sendo utilizados para um
maior conhecimento sobre toxinas especificas ou para de-
monstrar diferencas existentes entre venenos de espécies de
um mesmo género ou de géneros diferentes® #3234 uma
vez que os anticorpos monoclonais tém grande capacidade
de distinguir entre proteinas intimamente relacionadas devem
bloquear ou inibir seu sitio catalitico ou competir com seus
substratos, podendo detectar diferengas de apenas um ami-
noacido na superficie de uma molécula.

Antivenenos constituidos de anticorpos monoclonais
ou recombinantes poderiam, em teoria, tornarem-se muito
mais potentes devido a presenga majoritaria de anticorpos
especificos, homogeneidade do produto obtido e da con-
sequente elimina¢do de uma dada quantidade de proteinas
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desnecessarias ou até indutoras de reagdes adversas®®. Além
disso, estes anticorpos apresentam caracteristicas estaveis ¢
podem ser produzidos em grande escala com altos niveis de
pureza, além de terem alta especificidade para sua molécula
alvo. Esses anticorpos poderiam ser inclusive utilizados como
reagentes para imunodiagnostico dos acidentes por animais
peconhentos.

O constante aprimoramento das técnicas de Biologia
Molecular vem abrindo perspectivas para a construgdo de
anticorpos recombinantes® > 59, Nesse sentido seria possi-
vel construir moléculas integras de imunoglobulina ou seus
fragmentos F(ab’),, Fab ou Fv. Ainda, ¢ possivel induzir
mutagdes sitio-dirigidas ou confeccionar peptideos sintéti-
cos que possibilitem predizer novos sitios de combinagio
com antigenos, que poderiam gerar anticorpos de melhor
afinidade® 44> %) Em alguns casos os clones foram isola-
dos de bibliotecas construidas a partir de um repertorio de
genes VH e VL, obtidos de doadores normais!'®®. Utilizando
essas metodologias ja foram obtidos fagos que expressam a
molécula scFv humana capazes de reconhecer a crotoxina e
neutralizar sua agdo in vivo, uma vez que protegeram animais
contra doses letais da crotoxina®@ 5.

Outro ponto importante a ser destacado a favor da
utilizagdo de anticorpos monoclonais ou recombinantes na
soroterapia ¢ a redugdo do uso de animais, uma vez que os
soros heterologos antivenenos sdo concentrados de imuno-
globulinas obtidas por meio da sensibilizagdo de diversos
animais; no Brasil, sdo mais utilizados os anticorpos de
origem equina®. Esses animais, além de sofrerem a agdo
do veneno, apresentam variagdo individual na sua resposta
imune que pode ser desvantajosa para a obteng¢do de um soro
padrdo. A produgdo de anticorpos monoclonais ou recom-
binantes com especificidade e capacidade de neutraliza¢do
conhecidas também dispensaria a continua utilizagdo de
animais de laboratorio para a realizagdo de testes controle,
com os quais se determina a poténcia do soro. Além disso,
se tornaria desnecessaria a extragdo do veneno, que ¢ uma
pratica trabalhosa ¢ que pode sensibilizar os profissionais
envolvidos nessa atividade®; deve-se ressaltar que a extragdo
de venenos de espécies raras ainda hoje é fundamental para a
producdo de antivenenos e que ela poderia ser limitada uma
vez fossem obtidos anticorpos monoclonais especificos para
tratamento desses acidentes. Em contrapartida, a dificuldade
da obtenc¢do dos anticorpos com atividade protetora, levando
em conta a variabilidade e composigdo complexa dos venenos,
¢ um obstaculo que precisaria ser superada pela combinagéo
de varios anticorpos monoclonais ou recombinantes dirigi-
dos contra as toxinas em questdo, para que esses anticorpos
tivessem emprego terapéutico. Outro ponto desfavoravel seria
que o preparo desses inimeros anticorpos encareceria muito
a producdo do tratamento, inviabilizando sua produ¢do em
escala comercial. Além disso, seria imprescindivel o desen-
volvimento de controles de seguranca rigidos e pertinentes ao
uso de imunobioldgicos, que possam manter a qualidade dos

produtos tanto de origem humana como animal empregados
como agentes terapéuticos.

De forma semelhante, a utilizagdo de técnicas de Bio-
logia Molecular vem possibilitando a producdo de toxinas
recombinantes. Assim, ¢ possivel o estudo sobre sitios ativos
e epitopos reconhecidos por anticorpos, bem como a utiliza-
¢do, no futuro, desses imunogenos na produgdo ¢ melhoria
da qualidade dos antivenenos® "7,

Imunodiagnéstico

A identificacdo, classificacdo e tratamento dos acidentes
por animais pegonhentos sao geralmente definidos por meio
da analise clinico-epidemiologica do paciente no momento da
admissao hospitalar, pois na maioria dos casos o animal ndo
¢ capturado. No intuito de agregar mais uma alternativa no
diagnostico, estudos para a padronizagdo de métodos imuno-
quimicos vém sendo realizados; atualmente, eles ja constituem
ferramentas importantes para o conhecimento da fisiopatologia
do envenenamento por animais pegonhentos. Além disso, a
deteccao de veneno poderia contribuir para a identificagdo do
agente causador do acidente (evitando erros no diagndstico), o
prognostico dos casos e a escolha do tratamento, uma vez que
existe uma relagdo entre a quantidade de veneno circulante e a
gravidade do caso% %329 Nos ultimos anos diversas técnicas
como RIA (radioimunoensaio), ensaio de aglutinagdo, imuno-
fluorescéncia e ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay)
tém sido utilizadas para detec¢do de veneno.

Dentre as varias técnicas disponiveis, o ensaio enzimatico
de fase solida— ELISA — € o mais empregado e foi inicialmente
padronizado por Theakston et al.®” para pesquisa de veneno
¢ antiveneno em fluidos corporais. Esta técnica apresenta
vantagens semelhantes ao radioimunoensaio, ou seja, eleva-
das sensibilidade, especificidade e reprodutibilidade, além
da facilidade de execugdo e custo ndo muito elevado” %, O
ELISA permite a quantificagdo de antigenos ou anticorpos,
gragas a propriedade de interagdo entre eles. O principio basico
da técnica ¢ a imobilizagdo de um dos reagentes em uma fase
solida, enquanto que o outro reagente ¢ ligado a uma enzima,
com preservagao tanto da atividade enzimatica como da imu-
nologica. Essa ligagdo antigeno-anticorpo ¢ revelada por uma
molécula indicadora que ¢ covalentemente acoplada a uma
enzima. Os substratos empregados, que sdo clivados pelas
enzimas acopladas aos anticorpos, ddo origem a produtos que
reagem com cromdgenos soluveis coloridos, cuja quantificacao
¢ feita pela determinacao da absorbancia da solugdo em espec-
trofotometros. Essa técnica ¢ de facil execugdo e possibilita a
realizagdo de multiplos ensaios e automagao.

Na literatura existem varios trabalhos experimentais que
utilizaram essa técnica para o estudo dos envenenamentos por
animais peconhentos, o que permitiu maior conhecimento sobre
a cinética e absorc¢ao das toxinas, imunogenicidade e reatividade
antigénica cruzada de componentes dos venenos e neutralizagdo
da atividade toxica dos venenos por anticorpos. Em humanos,
essa técnica permite a caracterizagao e quantificagio do veneno
inoculado no paciente e poderia, assim, permitir fazer uma
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correlagdo entre os niveis de veneno circulante ¢ a gravidade
do envenenamento ou auxiliar na identificagdo do animal cau-
sador do acidente, o que contribuiria na orientacdo terapéutica
principalmente, em regides onde s6 ha soros monoespecificos
disponiveis. Além disso, a deteccdo de veneno circulante pode
indicar a necessidade de soroterapia em pacientes que ainda
ndo apresentam sintomas/sinais clinicos de envenenamento, ao
serem admitidos para tratamento hospitalar pouco tempo ap6s
apicada. O ELISA ja foi utilizado para verificar em pacientes a
presenca de veneno e fazer diagndstico diferencial e correlagdes
com a gravidade dos acidentes causados por serpentes® 162428
29.45.66) aranhas®®3%, escorpides?®”-8!:%2) ¢ abelhas“®. A validade
da utilizagdo da técnica de ELISA para detecg@o de veneno ¢
auxilio no diagnoéstico dos acidentes vem sendo empregada na
Australia, onde acidentes causados por serpentes de géneros
diferentes produzem sintomatologias clinicas semelhantes,
tornando o diagnodstico baseado apenas em manifestagdes
clinicas impreciso,

Outra abordagem também utilizada ¢ a deteccdo de anti-
corpos homdlogos antiveneno ou anti-anticorpos heterdlogos.
No primeiro caso, ¢ possivel verificar a imunogenicidade
do veneno!® 739 ¢ quantificar a presenga de anticorpos,
inclusive diferenciando a resposta primaria da resposta se-
cundaria (no casos de pacientes picados mais de uma vez).
Essa mesma abordagem pode ser realizada em animais de
experimentacdo, avaliando a variabilidade da reposta imune
dependo do modelo experimental utilizado. Por outro lado, a
detecgdo de soro heterdlogo permite quantificar e determinar
a cinética de desaparecimento dos anticorpos administrados
pela soroterapia, além de observar a sua eficacia na remogao
de componentes do veneno circulante('”-8% %),

Diferentemente do que acontece em projetos experimen-
tais, onde os pardmetros e as variaveis podem ser controlados,
a implantacdo dessa técnica na rotina clinica depende de
muitos fatores apresentados a seguir:

Diagnostico do agente causador do acidente

Como mencionado anteriormente, € necessario o conhe-
cimento da variabilidade do veneno de espécies de serpentes,
escorpides, aranhas e insetos para a identificagdo do agente
causador do acidente, uma vez que a sintomatologia clinica
pode ser semelhante, mas o envenenamento ser causado por
espécies distintas. Assim sendo, para se desenvolver um
método que permita a identificagdo da espécie envolvida em
um acidente ¢ fundamental a caracterizagdo de componentes
particulares a um determinado tipo de veneno, que funcio-
nariam como marcadores da espécie, levando-se em conta as
diferencas individuais com o intuito de evitar reagdes cruzadas
e consequentemente erros no diagnostico.

Fatores relacionados ao paciente

Varias propriedades dos componentes dos venenos
podem interferir na sua velocidade de absor¢ao, distribuigao

e excre¢ao!¥, Sabe-se, por exemplo, que os venenos de vi-
perideos sdo, usualmente, absorvidos por via linfatica ¢ mais
lentamente que os venenos elapidicos, que apresentam massa
molecular relativamente mais baixa. Por outro lado, fatores
como o peso ¢ a idade do paciente podem contribuir para a
relagdo quantidade de veneno/massa corporea. Além disso,
a velocidade de absor¢do do veneno pode variar segundo o
local da picada e a via de inoculagdo, os quais determinardo
diferentes niveis de veneno nos fluidos corporais ¢ nos teci-
dos. Variaveis como o uso de torniquete, incisdes no local
da picada e outros tratamentos “caseiros” podem influir na
velocidade de absor¢do dos componentes do veneno pelos
tecidos. Outro fator importante para a determinagdo do ve-
neno circulante é o tempo decorrido entre o acidente o inicio
do tratamento, uma vez que pacientes atendidos tardiamente
podem nao apresentar venenemia, pois a maior parte do ve-
neno inoculado pode ja se encontrar no tecido extravascular.
De maneira semelhante, pacientes que chegam precocemente
ao atendimento hospitalar ou receberam pequenas doses de
veneno, podem ndo apresentar niveis de veneno detectaveis
por ELISA, levando a resultados de dificil interpretagdo. A
mesma linha de raciocinio pode ser empregada na detecgao de
anticorpos, uma vez que certo percentual de pacientes podem
ndo apresentar niveis detectaveis de anticorpos homoélogos
antiveneno pela técnica devido a: variabilidade genética do
paciente, baixa exposi¢do ao antigeno, sequestro dos com-
ponentes antigénicos pelos anticorpos existentes no soro
heterdlogo, acidentes causados por outra espécies. Ainda, para
a padronizagdo da técnica ¢ fundamental determinar o limite
de reatividade ou cut-off da populagdo que reconhecidamente
nao foi picada pelo animal pegonhento; sendo assim, somente
valores acima do limiar de reatividade da populagdo “normal”
deverao ser considerados positivos.

Situacdo econdmica e dimensao do territoério nacional

Apesar do teste de ELISA apresentar baixos custos em
comparagdo com outras técnicas imunoenzimaticas, para a
realidade nacional o uso rotineiro ainda ¢ inviavel. Isso porque
ela necessitaria de técnicos habilitados para a realizagdo do
teste, energia elétrica (cadeia de frio) e, diante das proporgdes
continentais do Brasil, se tornaria impossivel realiza-lo em
muitas regides.

Padronizacao da técnica

O grau de pureza dos antigenos ou dos anticorpos usados
no teste ¢ fundamental. Dessa maneira, métodos cromatogra-
ficos, anticorpos monoclonais, bem como peptideos sintéticos
ou recombinantes devem ser utilizados para melhorar a qua-
lidade dos reagentes empregados. O teste imunoenzimatico
utilizado pode ter sensibilidade diminuida para a detecg¢ao
de certos componentes dos venenos, uma vez que fatores
como imunogenicidade e quantidade da toxina presente no
veneno tem de ser levados em consideracao. A reducdo do
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tempo de execugdo da técnica de ELISA ¢ fundamental e
pode ser conseguida gragas a otimizacdo dos reativos, sem
que haja o prejuizo da sensibilidade do teste, uma vez que
a administragdo da soroterapia deve ocorrer imediatamente
ap6s a admissdo hospitalar. Coulter et al.®? e, posteriormente,
Labrousse et al.®*” padronizaram a técnica de ELISA rapida
para detecgdo de antigenos em cerca de 20 minutos. Existe
hoje um interesse crescente na padronizacdo dessa técnica
em forma de kits, como ja utilizado na Australia®” 1%, para
que possam ser utilizados em diferentes locais e fornecam ao
médico um diagnostico rapido sobre a quantidade de veneno
inoculado e o género envolvido no acidente. Isso permitiria
uma melhor adequagio da dose e do tipo de antiveneno a ser
administrado nos pacientes. Entretanto, muitos fatores e crité-
rios ja discutidos anteriormente, devem ser levados em conta,
para a viabilidade da implantag@o desses kits na rotina clinica.

Conclusao

E consenso na literatura nacional e internacional, bem
como preconizado tanto pelo Ministério da Saude brasileiro
e Organizagdo Mundial da Satide, que a administracdo de
anticorpos para a neutralizagdo dos efeitos toxicos dos vene-
nos animais ¢ a melhor alternativa terapéutica. Entretanto, a
incorporagao de novas tecnologias, tanto no aperfeigoamento
da soroterapia como no diagndstico dos acidentes, pode trazer
beneficios na qualidade do tratamento empregado, contri-
buindo assim para a diminui¢do da morbidade e mortalidade
causadas pelos acidentes por animais pegonhentos.
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FREEGZE-DRIED ANTIVENOMS INLATIV AMERICA: TECHNOLOGICAL AND PUBLIC HEALTH CONSIDERATIONS
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La administracion parenteral de antivenenos constituye el elemento central en la terapia de los envenenamientos por
mordeduras o picaduras de animales ponzofiosos. En América Latina existen laboratorios productores de antivenenos
en Argentina, Bolivia, Brasil, Colombia, Costa Rica, Ecuador, México, Pert, Uruguay y Venezuela. La mayoria de
antivenenos producidos en la region son liquidos, aunque también se producen antivenenos liofilizados en algunos
paises. En el presente trabajo se analiza la produccion de antivenenos liofilizados en América Latina. La liofilizaciéon
es un proceso mediante el cual se elimina el agua de una preparacion liquida y tiene por objetivo incrementar la
estabilidad de sustancias farmacéuticas. El proceso consiste en tres etapas: congelamiento, secado primario (subli-
macion), y secado secundario (desorcion). Dado que la liofilizacion genera estrés fisico-quimico en las proteinas, el
diseiio del proceso debe efectuarse cuidadosamente y se deben tomar en cuenta diversos parametros, entre los cuales
la formulacién del producto (uso de excipientes) es fundamental. Los laboratorios productores deben efectuar estudios
de estabilidad de los antivenenos que se producen en la region. La decision de en qué circunstancias se debe adquirir
y distribuir antivenenos liofilizados o antivenenos liquidos debe basarse en un analisis riguroso de los patrones epi-
demiologicos de las mordeduras de serpiente y la identificacion de dreas de riesgo de estos accidentes, la distribucion
de los servicios de salud, incluyendo la cadena de frio y otras consideraciones logisticas. Con base en dichos analisis
es posible determinar las necesidades de antivenenos liquidos y liofilizados en determinadas regiones de cada pais.
Palabras clave: Antivenenos, envenenamientos, liofilizacion, cadena de frio.

Parenteral administration of antivenoms constitutes the mainstay in the therapy of envenomings resulting from the bites
or stings of venomous animals. In Latin America, there are antivenom manufacturing laboratories in Argentina, Bolivia,
Brasil, Colombia, Costa Rica, Ecuador, México, Perui, Uruguay and Venezuela. The majority of antivenoms manufactured
in the region come in liquid presentations, although freeze-dried antivenoms are also produced in various countries. This
work analyzes the production of freeze-dried antivenoms in Latin America. Freeze-drying (lyophilization) is a process
which removes the water from a liquid preparation, thus incrementing its stability. It consists in three stages: freezing,
primary drying (sublimation), and secondary drying (desorption). Since it induces physico-chemical stress to proteins, the
design of the freeze-drying process has to be made carefully, taking into consideration various parameters, among which
the inclusion of stabilizers is highly relevant. The manufacturing laboratories should establish the actual stability of their
antivenoms. The decision on whether to produce and distribute freeze-dried or liquid antivenoms has to be based on a
rigorous analysis of the epidemiology of snakebite envenomings, the identification of regions having high risk of enveno-
mings, the location of health facilities, and the situation of the cold chain system, among other logistic considerations. On
the basis of such careful case-by case analysis, the actual needs of freeze-dried and liquid antivenoms can be determined.
Key words: Antivenoms, envenomings, freeze-drying, cold chain.

Introduccion

La administracion parenteral de antivenenos de
origen animal constituye el eje central de la terapia de
envenenamientos por animales ponzofiosos ©. La sustancia
activa de estos productos son moléculas de anticuerpos, o
de fragmentos de anticuerpos, generados en caballos que
son inmunizados con venenos de una o varias especies de
animales ponzofiosos (V. Ademas de la sustancia activa, estos
productos se formulan con diversos excipientes y su pH se
ajusta generalmente a valores fisiologicos . Los antivenenos
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son producidos en presentaciones liquidas o liofilizadas. Las
primeras pueden ser utilizadas de inmediato, pero deben ser
almacenadas a temperaturas de 2-8 °C para garantizar su
estabilidad. Por su parte, los antivenenos liofilizados deben
ser reconstituidos mediante la adicion de agua o de solucion
salina, dependiendo de la formulacidon del producto; su
transporte y almacenamiento no requiere de cadena de frio y
su periodo de vigencia es mayor que la de las preparaciones
liquidas ©.

La decision de si un antiveneno debe ser manufacturado
en presentacion liquida o liofilizada depende de varios factores,
principalmente de las posibilidades que los sistemas nacionales
de salud tengan de garantizar la cadena de frio en el transporte
y almacenamiento de estos inmunobioldgicos. Por lo tanto, esta
decision debe basarse en andlisis concretos de las situaciones
especificas en cada pais. En este trabajo se presenta un analisis
de los aspectos tecnoldgicos basicos del proceso de liofilizacion
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y de los controles de calidad que deben llevar los antivenenos
liofilizados. Ademas, se analiza la situacion actual de la
produccion de antivenenos liofilizados en América Latina y de
los criterios que se deben considerar a la hora de determinar la
necesidad de producir antivenenos liofilizados.

,En qué consiste el proceso de liofilizacién?

La liofilizaciéon es un proceso de secado que tiene
el objetivo de convertir soluciones de sustancias labiles
a condiciones ambientales en solidos con la suficiente
estabilidad para ser transportados y almacenados en diversas
condiciones sin que pierdan sus propiedades. Tipicamente,
un liofilizador contiene una camara de ‘secado’, que contiene
estantes con temperatura controlada, la cual se conecta a
una camara de ‘condensacion’ por medio de una valvula.
La camara de condensacion esta disefiada de manera que
puede mantener temperaturas muy bajas. La camara de
condensacién, a su vez, esta conectada con una o varias
bombas de vacio que generan presiones de 0.03 a 0.3 Torr
en todo el sistema ©.

El proceso de liofilizacion consta de tres etapas
principales: (a) Etapa de congelamiento; (b) etapa de secado
primario; y (c) etapa de secado secundario. En la etapa de
congelamiento, la temperatura se reduce por debajo de -40
°C; la mayor parte del agua del producto que se va a liofilizar
se convierte en hielo, en tanto los solutos se convierten ya
sea en solidos cristalinos (el caso de sales) o en un sistema
solido amorfo (vitreo), como es el caso de las proteinas. La
tasa de disminucion de la temperatura para implementar este
paso de congelamiento debe ser cuidadosamente programada
(una variacion de 1 °C por minuto es la usual), ya que cambios
muy rapidos o muy lentos pueden afectar la estabilidad de las
sustancias que estan en el producto. Ademas, los productos
proteicos que son liofilizados, tales como los antivenenos,
deben ser formulados con excipientes que confieran
estabilidad a las proteinas durante el proceso. Algunas
sustancias estabilizantes que se emplean en preparaciones
proteicas son el manitol, el sorbitol y la sacarosa.

Durante la etapa de secado primario, se remueve el agua
que habia formado cristales de hielo, mediante un proceso de
sublimacion (paso de solido a gas). Esto se logra generando
un vacio en el sistema, conjuntamente con un incremento
en la temperatura. El volumen inicial del producto en los
viales juega un papel determinante en la tasa de sublimacion.
Finalmente, el proceso de liofilizacion se completa con la
etapa de secado secundario. En esta etapa se remueve el
resto de moléculas de agua que no se encontraban formando
cristales de hielo durante la etapa de congelamiento, sino que
se encontraban disueltas en el s6lido amorfo (proteinas en el
caso de antivenenos). Esta agua residual se elimina mediante
el proceso de desorcion, lo cual se logra incrementando la
temperatura del estante. Asi, se llega a obtener un producto
con un contenido de humedad residual muy bajo, el cual tiene
mayor estabilidad que las preparaciones liquidas.

Los procesos de liofilizacion de antivenenos, y de otos
productos farmacéuticos, deben ser disefiados de manera
rigurosa y adaptados a las particularidades y estabilidad de
cada tipo de sustancia activa. La seleccion de los excipientes
es fundamental, asi como la programacion de las tres etapas
del proceso de liofilizacion. Dado que las proteinas son
sometidas a situaciones de estrés fisico-quimico durante el
proceso, es muy importante garantizar que las preparaciones
liofilizadas tengan propiedades fisico-quimicas adecuadas.
Por ejemplo, se ha observado que el fenol, utilizado como
preservante en antivenenos, puede afectar estas propiedades
y, por ende, la calidad de los antivenenos liofilizados ©.
Asi mismo, se debe garantizar la esterilidad del proceso.
Ademas de las pruebas de control de calidad caracteristicas
de los antivenenos liquidos, tales como las pruebas de
potencia neutralizante, concentracion de proteinas y de los
excipientes utilizados, pH, ausencia de pirdgenos y esterilidad,
entre otras, es conveniente realizar pruebas especificas para
productos liofilizados, tales como porcentaje de agregados
proteicos de alta masa molecular, humedad residual y tiempo
de solubilizacién del producto una vez que se agrega el
diluente (agua destilada o solucion salina dependiendo de
la formulacion del antiveneno) ©. Por todo lo anterior, la
implementacion de la liofilizacion de antivenenos requiere
de un proceso de desarrollo y adaptacion en los laboratorios
donde este método va a ser introducido.

La importancia de los estudios de estabilidad de
antivenenos

Los documentos oficiales sefialan que el periodo de
vigencia de un antiveneno liquido, cuando se almacena
a temperaturas de 2-8 °C, es de tres afios, en tanto la de
antivenenos liofilizados es de cinco afios . Sin embargo,
esta es una generalizacion, y lo recomendable es que cada
laboratorio productor establezca la estabilidad de sus propios
antivenenos mediante estudios debidamente protocolizados.
Las caracteristicas fisico-quimicas de los antivenenos, la
formulacion de los mismos y los métodos empleados en
el fraccionamiento del plasma de caballos inmunizados
tienen efectos en la estabilidad de cada producto. Por ello,
es importante que cada laboratorio productor evalue la
estabilidad y plazo de vigencia de sus productos. Existen
evidencias de que preparaciones de antivenenos liquidos
mantienen una adecuada estabilidad, durante un tiempo, a
temperaturas superiores a 2-8 °C ®. Asi mismo, observaciones
en nuestro laboratorio y en otros laboratorios muestran que
los plazos de vigencia de algunos antivenenos liofilizados
son mayores de 5 afios. Se recomienda, por lo tanto, que en
los diferentes paises de América Latina se efectlien estudios
coordinados de estabilidad de los antivenenos que se producen
en la region.
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La situacién actual de la produccién de antivenenos
liofilizados en América Latina

Actualmente existen 17 laboratorios en América
Latina que producen antivenenos para el tratamiento de
envenenamientos por mordeduras o picaduras de animales
ponzofiosos en humanos (http://apps.who.int/bloodproducts/
snakeantivenoms/database/); existen ademas laboratorios que
producen antivenenos para uso veterinario. Los paises que
cuentan con laboratorios productores de antivenenos para
uso humano en la regidon son: Argentina, Bolivia, Brasil,
Colombia, Costa Rica, Ecuador, México, Perti, Uruguay
y Venezuela. En algunos paises, como Argentina, Brasil,
Colombia y México, existen varios laboratorios productores
de antivenenos. Todos los paises productores cuentan con
laboratorios en el ambito de instituciones publicas, en
tanto Argentina, Colombia y México también cuentan con
laboratorios en el ambito de la empresa privada.

La gran mayoria de los antivenenos para uso humano
que se producen en América Latina son de tipo liquido.
Actualmente existen laboratorios que producen antivenenos
liofilizados en México, Colombia, Costa Rica y Argentina.
En el caso de Brasil, se han producido lotes piloto de
antivenenos liofilizados para la regiéon amazonica. También
en otros laboratorios de la region, por ejemplo en Colombia
y Peru, se efectian proyectos para incorporar la produccion
de antivenenos liofilizados. En algunos paises en la region
toda la produccion es en forma liofilizada (caso de México),
en tanto en Costa Rica, Colombia y Argentina se producen
tanto antivenenos liquidos como liofilizados. La demanda
de productos liofilizados varia segun el pais; en América
Central, por ejemplo, Costa Rica, Honduras y Panama utilizan
fundamentalmente antivenenos liquidos, en tanto Guatemala
y Nicaragua utilizan principalmente antivenenos liofilizados.

Criterios para definir la necesidad de contar con antive-
nenos liofilizados en algunos paises

La decision de si en un determinado pais es necesario
contar con antivenenos liofilizados o no, y cuanto de la cuota
total de antivenenos requiere ser liofilizada, debe basarse
en un analisis riguroso de las condiciones y circunstancias
especificas de cada pais y de las diferentes regiones en un
determinado pais. El proceso de liofilizacion introduce un
incremento en el costo de produccion del antiveneno, con
respecto a los antivenenos liquidos; no obstante, el tema
del costo debe relacionarse también con los volumenes de
produccién y con las economias de escala, asi como con el
hecho de que los productos liofilizados no requieren de cadena
de frio, lo cual tiene un impacto econémico. En general,
cuando se cuenta con una buena cadena de frio, generalmente
se prefiere el uso de antivenenos liquidos, por su menor costo
y por la conveniencia de tener un producto listo para ser
utilizado de inmediato, sin tener que disolverse con el diluente.
Sin embargo, cuando no se puede garantizar la cadena de frio,
esto pone en riesgo la estabilidad de los antivenenos liquidos

y se abre la necesidad de contar con productos liofilizados que
puedan ser transportados y almacenados en estas condiciones.
Otro criterio a tener en cuenta es el periodo de vigencia (fecha
de vencimiento) de antivenenos, ya que los productos liquidos
tienen un plazo de vigencia menor que los liofilizados ©; este
factor puede compensar por el incremento en el costo (y por
lo tanto en el precio) del producto liofilizado.

Es conveniente entonces analizar con detenimiento las
condiciones especificas en cada pais y en las diversas regiones
de un pais. Existen diferentes escenarios: (a) En condiciones
donde la cadena de frio esta bien estructurada y el personal
a cargo del transporte y almacenamiento de antivenenos esta
bien entrenado, entonces las preparaciones de antiveneno
liquido son adecuadas. (b) En condiciones donde la cadena
de frio es inexistente o muy limitada, es recomendable el
uso de antivenenos liofilizados. (c¢) En situaciones donde hay
regiones donde la cadena de frio funciona adecuadamente, en
tanto en otras regiones no, se requiere del uso de ambos tipos
de antivenenos para adaptarse a las situaciones especificas.

El analisis de esta situacion debe partir de un adecuado
sistema de vigilancia epidemioldgica de los envenenamientos
por mordeduras o picaduras de animales ponzofnosos;
lamentablemente, en muchas regiones de América Latina
esta informacion es insuficiente y parcial. Es necesario
mejorar los sistemas de notificacion de estos accidentes en
los ministerios de salud de la region, de manera que se tenga
una panoramica clara de cuales son, en cada pais, las regiones
de mayor riesgo. Las metodologias basadas en sistemas de
informacion geografica (SIG) constituyen una alternativa de
suma utilidad para ubicar estas zonas de alto riesgo (ver por
ejemplo los trabajos de Leynaud y Reati @ en Argentina y
de Hansson et al. @ en Nicaragua). Estos andlisis deben ir
aparcjados por estudios de la distribucion de servicios de
salud en las diversas regiones y la localizacion de centros
de salud donde se pueden administrar los antivenenos, asi
como de la situacion de la cadena de frio en esas localidades.
Cuando estos analisis se combinan con estudios del tiempo
requerido para trasladarse de una determinada comunidad a un
centro de salud donde se cuenta con antivenenos, entonces se
pueden estimar con mayor precision los tiempos de atencion
y las regiones de mayor riesgo (ver por ejemplo el trabajo de
Rosero-Bixby 7 en Costa Rica).

Con base en este tipo de analisis, de caracter objetivo
y riguroso, los tomadores de decisiones en materia de
adquisicion y distribucion de medicamentos pueden definir
las estrategias de distribucion de antivenenos de manera mas
eficaz; esta definicion incluiria en cudles localidades se debe
distribuir antiveneno liquido y en cuéles es mas conveniente
llevar antiveneno liofilizado. Asi, la planificacion de las
politicas de produccion e importacion de antivenenos se
basarian en parametros que tomen en cuenta las realidades y
las necesidades de cada region dentro de cada pais.
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Nuevas alternativas: el desarrollo de antivenenos liqui-
dos mas estables

Varios grupos de investigacion han trabajado en la
blisqueda de formulaciones de antivenenos liquidos que
les brinden mayor estabilidad en condiciones donde no se
mantenga la cadena de frio. Estas alternativas incluyen el uso
de excipientes, como por ejemplo sorbitol ©®, Esta es una
linea de desarrollo tecnologico prioritaria por la consecuencia
que tendria en el mejoramiento de la estabilidad de los
antivenenos liquidos en el mundo.

Conclusiones

La liofilizacion es un proceso que contribuye a generar
antivenenos estables a temperatura ambiente, los cuales
son de utilidad en condiciones donde la cadena de frio es
deficiente, como ocurre en diversas regiones rurales de
nuestro continente. Las decisiones de qué proporcion de los
antivenenos que se producen y distribuyen en un pais deben
ser liquidos o liofilizados debe partir de un analisis particular
de las condiciones de cada pais y de las diferentes regiones
en un pais, incluyendo la distribucion de las zonas de riesgo
de envenenamientos por mordeduras o picaduras de animales
ponzoiosos, la situacion de la cadena de frio, la distribucion
y caracteristicas de los centros de salud, la capacitacion del
personal profesional, técnico y administrativo del sector salud
en esas localidades y la dificultad que tiene la poblacion de

acceder a estos sistemas de atencion. Finalmente, se debe
recalcar la importancia de que cada laboratorio productor
establezca la estabilidad de sus propios antivenenos en
diferentes condiciones de almacenamiento.
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O trabalho trata do relato de uma experiéncia de integracio das atividades de diversos pesquisadores, estudantes,
profissionais e cidadios interessados na problematica dos animais peconhentos e seus venenos no Brasil, com base
nas experiéncias anteriores que se seguiram apos a descoberta da especificidade do soro anti-ofidico e a divulgacio
de uma visdo integral do complexo dos acidentes por animais peconhentos pelo cientista Dr. Vital Brazil Mineiro da

Campanha (1865 - 1950).
Palavras-chave: Ofidismo, Rede, Vital Brazil

This paper deals with the report of an experience of integrating the activities of several researchers, students, professionals
and citizens interested in Brazilian venomous animals and their poisons, based on previous experiments that followed the
discovery of the specific ophidic antivenom and the release of an integral view of the complex of envenomations by scientist

Dr. Vital Brazil Mineiro da Campanha (1865-1950).
Key words: Ophidism, Network, Vital Brazil

Quando o Dr. Vital Brazil Mineiro da Campanha (1865 -
1950), médico mineiro e obstinado em seus objetivos, iniciou
seus estudos sobre o ofidismo ¢ os acidentes por animais pe-
conhentos no final do século XIX, provavelmente, ndo podia
imaginar que se tornaria um icone na luta contra o ofidismo
no pais ¢ no mundo. Nem que os seus projetos inovadores na
época, como os métodos de difusdo do conhecimento e a visao
integral do complexo dos acidentes por animais peconhentos
(serpentes + veneno + acidentes + difusdo do conhecimento) se
mantivessem tdo necessarios nos dias atuais quanto a cerca de
100 anos atras. Em seu primeiro embate com a saude dos traba-
lhadores rurais em uma Sao Paulo eminentemente agricola, os
acidentes por serpentes eram comuns, mas nao havia ainda nem
um tratamento eficaz nem estatistica na qual se pudesse estimar
aepidemiologia dos acidentes ofidicos no Estado e muito menos
no pais. Assim, apos entregar as primeiras ampdlas de soro
anti-pegonhento ao pais (1901), ja tendo fundado o Instituto de
Butantan e com base nos primeiros dados obtidos em S. Paulo, o
Dr. Vital estimou, em 1911, 19.200 acidentes ofidicos anuais em
seres humanos no pais, dos quais 4.800 (25%) viriam a falecer
em decorréncia deles @. Incrivelmente, esses dados estimados
sem a tecnologia da informagdo que dispomos nos dias atuais
tém se mantido fiéis ao longo dos 100 anos que se seguiram
%, embora, a partir da implantagdo do uso da soroterapia anti-
-veneno os indices de obitos tenham diminuido até chegar em
126, em 2007 (menos de 1%) ®, o que prova a eficacia da
soroterapia implantada pelo Dr. Vital no inicio do século XX.
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O século XIX foi, reconhecidamente, marcado pelo
desenvolvimento da medicina experimental no mundo ¢ o
Brasil acompanhou e promoveu avangos significativos nesse
campo, assim como com questdes proprias na area da satide
publica. No entanto, manter esses avangos e aperfeicoa-los
através das modernas tecnologias, embora possa parecer uma
tarefa facil, tem se demonstrado dificil ao longo dos anos. Haja
vista a problematica dos acidentes por animais pegonhentos
que, devido a gradativa auséncia de defini¢des politicas no
Ministério da Saude, culminou com o colapso na produgao de
soros anti-pegonhentos em 1986, ao tempo em que se estimava
70.000 acidentes com incidéncia de 53 acidentes/100.000
habitantes ® e 250 obitos/ano ... 84 anos ap6s o esfor¢o
do Dr. Vital em prover o pais de um tratamento eficaz para
esses acidentes, inclusive doando para a populagdo brasileira
a patente do soro anti-ofidico especifico para os géneros de
serpentes brasileiras ©¢7. Os 6bitos que se seguiram pela falta
de soro levaram o governo brasileiro a reconhecer e tentar
resolver o que o Dr.Vital Brazil ja alertava em sua campanha
contra o ofidismo, ou seja, uma tragédia anunciada ha déca-
das! Podemos visualizar pelo menos trés aspectos atuais e
ja identificados pelo Dr. Vital Brazil a mais de um século ©:

Avisdo integral:...a defesa contra o ophidismo deve com-
prehender dois grupos distintos de medidas. Consistem
as do primeiro grupo no emprego dos meios tendentes
a diminuir o numero dos accidentes ou a evital-os o
que em linguagem technica se diz fazer profilaxia. As do
segundo grupo dizem respeito ao tratamento do acciden-
te. Tanto umas, como outras deverdo ser illuminadas,
guiadas pelo estudo das cobras, dos seus caracteres
physicos, da sua biologia e de seus venenos.

A popularizagdo da ciéncia:...Ndo é so o médico, o

homem de sciencia, que deve conhecer as cobras, mas

todas as pessoas, que possam, em um momento dado,
estar na emergencia de tratar ou indicar o tratamento
de um d’estes accidentes.
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A regionalizacdo:... Por outro lado conhece-se que ha um
unico tratamento especifico que indica ser uns especiaes
quando a picada é determinada por esta ou aquella
espécie venenosa. D’ ahi igualmente a necessidade de
conhecer-se as diferentes cobras pegconhentas pelo
menos da regido em que se habita.

E foi entdo, a partir das primeiras mortes por acidentes
ofidicos relatadas evidenciando a falta de soro, que foi insti-
tuido o Programa Nacional de Ofidismo, em 1986 (Ministério
da Satde-Secretaria Nacional de A¢des Basicas de Saude —
Portarias de 07 ¢ de 21 de julho de 1986) (¥ ¢ junto a este,
uma rede nacional de 10 Nucleos Regionais de Ofiologia (2 na
regido Norte, 2 na Nordeste, 3 na Sudeste, 2 na Centro-Oeste,
1 na Sul) como fontes potenciais de apoio aos Institutos
produtores de antiveneno e¢ da pesquisa ofiologica no pais
U7 (Figura 1). Organizaram-se grupos de trabalho, reunides
periodicas com os diversos especialistas das diferentes regides
do pais, estimulou-se a criagdo e a consolidacao de grupos de
pesquisa sobre animais peconhentos e, publicou-se a Cartilha
de Ofidismo - 0 “cobral” 1'1213 (Figuras 2, 3), na tentativa de
padronizar a linguagem técnica e os procedimentos em rela-
¢do a soroterapia, a qual seguiram-se mais trés atualizagdes
como “Manuais”: Manual de Diagnoéstico e Tratamento de
Acidentes por Animais Pe¢onhentos 141319 (Figuras 4, 5, 6),
incluindo os peixes e os invertebrados. Sob a coordenagio
do Programa, grupos de profissionais que estavam isolados
na busca do conhecimento sobre a tematica dos animais
peconhentos puderam ser reconhecidos e apoiados, além de
trazerem a tona a tdo necessitada experiéncia regionalizada, ja
enfatizada pelo Dr. Vital Brazil desde o inicio do século XX.
Dificuldades na obtengdo dos animais produtores de veneno
foram sanadas com a orienta¢ao, apoio ¢ legalizac@o dos cria-
douros de serpentes em varias regides do pais, que também
resultaram no aporte de conhecimento sobre a biologia desses
animais que até hoje pode ser consultado nas revistas cien-
tificas especializadas. As notificagdes dos acidentes ofidicos
passaram a ser obrigatorias através de um sistema de trocas
de soro por informagdes ¢ dois anos depois da implantagdo
do Programa (1988), os de escorpionismo e araneismo, fato
que demonstrou inequivocamente as diferengas regionais
entre a ocorréncia dos acidentes por cada agente agressor.
Em cerca de 10 anos a produg@o de soros anti-pegonhentos
foi regularizada e a sua distribuic@o sistematizada em cotas
mensais para as Secretarias Estaduais de Saude ©. Grandes
conquistas que o Dr. Vital Brazil iria aplaudir, certamente,
pois estavam indicando um caminho de exceléncia na gestao
da satide publica no pais.

No entanto, a partir de 2001 o Programa deixou de apoiar
os Nucleos regionais mantendo o didlogo apenas com a esfera
estadual nas figuras dos laboratorios produtores de soros anti-
-peconhentos (Institutos Butantan — SP, Ezequiel Dias — MG,
Vital Brazil — RJ e o recente Centro de Produgio e Pesquisa
de Imunobioldgicos/CPPI- PR) e das Secretarias Estaduais de
Saude, restringindo assim a abrangéncia do conhecimento aos

tecnocratas e executores de uma politica esvaziada e restrita
a produgao do soro e aos dados epidemioldgicos...e, princi-
palmente, fechando o didlogo com a comunidade cientifica.

O advento das novas tecnologias da informatizacdo (Sis-
tema de Informagao de Agravos de Notificagdo Compulsoéria
—SINAN, em 1997) facilitou a captacdo dos dados epidemio-
logicos ¢ foi possivel observar-se 0 aumento expressivo dos
acidentes por escorpides a partir do ano de 2000 (mais de
100% entre 2000 e 2007), suplantando os que ocorriam por
serpentes . Os dados obtidos nos ultimos 10 anos indicaram
que os acidentes por animais pegonhentos continuavam a ser
considerados agravos de interesse nacional e, assim, passaram
a ser de notificagdo compulsoria em 2011 (Portaria N° 104
do Ministério da Saude, publicada em janeiro de 2011) o que
muito deve ter entusiasmado os epidemiologistas da area, que
assim, puderam chegar um pouco mais perto da realidade do
nimero de acidentes por animais pegonhentos no pais.

Todavia, em todos 0s encontros ou congressos, ou simpo-
sios, ou reunides cientificas, o discurso permanecia quase que
como uma ladainha ou uma “teia de Penélope”, onde os pro-
fissionais e estudantes da area de animais pegonhentos e seus
venenos viam suas expectativas serem uma hora construidas
e outra, desconstruidas. Haviam importantes perguntas ainda
sem respostas, como Quem estd extraindo o veneno e de quais
animais?...Onde estdo sendo feitas estas extragoes? ...Quais
as espécies que estdo sendo extraidas e com que finalidade? ...
Qual o protocolo de extragdo e acondicionamento do veneno?
...Quem esta controlando as extragoes e o uso do veneno?...0
veneno pode ser considerado patrimoénio nacional? Qual o
valor do veneno? (troca?, dinheiro?)...

Estava claro para todos que ainda havia: a) falta de
dados cientificos sobre os venenos das nossas espécies; b)
desconhecimento da existéncia dos venenos por espécies ¢
da sua disponibilidade no pais; c¢) falta ocasional de veneno
de algumas espécies para a pesquisa e producdo de soro;
d) auséncia de integragdo nas informagdes ¢ na divulgagao
consensual em relagdo a alguns venenos referéncia (aranhas e
escorpides, por exemplo); e) auséncia de um retrato nacional
da realidade sobre os acidentes por animais pegonhentos; f)
subnotifica¢des e supernotificagdes dos acidentes nos varios
sistemas vigentes de informatizagdo (SINITOX, SINAN, SIM,
SIH?); g) sistemas de banco de dados que nao disponibiliza-
vam todas as variaveis que importavam aos estudos clinicos
e epidemioldgicos; g) auséncia de investimento ¢ de leitura
critica na historia das ciéncias no Brasil, especialmente sobre
aMedicina Tropical e a trajetoria de cientistas como Otto Wu-
cherer e Vital Brazil e todos os colaboradores que investiram
suas vidas nessa problematica; h) desconhecimento sobre as
espécies de animais pegonhentos que compdem o acervo de
colecdes cientificas; 1) auséncia de legislagdo propria para
os criadouros de animais peconhentos e, j) auséncia de di-

2 SINITOX= Sistema Nacional de Informagdes Toxicofarmacologicas,
SINAN= Sistema de Informacao de Agravos de Notificagdo, SIM= Sistema de
Informagdes sobre Mortalidade, SIH= Sistema de Informagdes Hospitalares
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alogo dos legisladores com a sociedade cientifica, gerando
inconsisténcia nas leis e regras ¢ ainda na dificuldade na sua
obediéncia, gerando exigéncias exacerbadas na autorizagdo
de coleta, transporte, exposi¢des ¢ manutencdo de animais
peconhentos.

Esse era o panorama reincidente, parte do qual ja vi-
sualizado pelo Dr. Vital Brazil ha um século. Ao longo dos
ultimos 20 anos, alguns dos pesquisadores que envidaram seus
esforcos profissionais e muitas vezes pessoais, atualmente ja
ndo estdo mais entre nds, outros ja desistiram e abandonaram
o tema e se dedicam a outras atividades.

Assim € que, talvez cansados de ver a “teia de Penélope”
ser construida e desconstruida e reunidos no 3° Herpétil e I
Encontro Vital para o Brasil, em agosto de 2010, em Niteroi,
Rio de Janeiro, alguns dos pesquisadores, estudantes, profis-
sionais ¢ cidaddos interessados na problematica dos animais
peconhentos e seus venenos (Figura 7), iniciaram uma ino-
vadora tentativa de fortalecer ¢ criar um espaco de discussdo
e estimulo para resolver as questdes ainda ndo solucionadas
referidas acima. E foi formada uma rede social a que foi cha-
mada REDE VITAL PARA O BRASIL, uma Rede Nacional
de Informacao, Didlogo ¢ Cooperagao Acerca dos Animais
Pegonhentos, cujo documento inicial de formalizagdo consta
do livro “Documentos que contam a Historia do Instituto Vital
Brazil 1919-2010” (19,

A REDE VITAL PARA O BRASIL tem por objetivos
elaborar, desenvolver e estimular a execucdo de projetos re-
ferentes a animais pegonhentos no Brasil, sobretudo aqueles
que visem proporcionar informagdes relevantes e melhorias
na prestacao de servigos a populagdo em geral, assim como
promover o didlogo ¢ a cooperacdo entre as diversas insti-
tui¢des ¢ profissionais, dando suporte permanente a troca de
experiéncias, formagdo qualificada e divulgagdo de conteudo
cientifico. Para atingir a estes objetivos, a REDE foi composta
em trés Grupos de Trabalho: 1) fabricacdo e qualidade dos
soros hiperimunes; 2) pesquisa ¢ desenvolvimento sobre ani-
mais pegonhentos e, 3) informagao ¢ educagio sobre animais
peconhentos ¢ seus venenos. Foi indicada uma Comissdo
Executiva constituida por pesquisadores das seguintes insti-
tuicdes sediadas em diferentes regides do pais: Casa de Vital
Brazil-CVB (Minas Gerais), Centro de Estudos de Venenos e
Animais Pegonhentos-CEVAP/UNESP? (Sdo Paulo), Centro
de Produgao e Pesquisa de Imunobioldgicos-CPPI (Parana),
Fundagao Ezequiel Dias-FUNED (Minas Gerais), Instituto
Butantan-IB (Sao Paulo), Instituto de Comunicagio e Infor-
magdo Cientifica e Tecnologica em Saude-ICICT/FIOCRUZ*
(Rio de Janeiro), Instituto Vital Brazil-IVB (Rio de Janeiro) e
Nucleo de Ofiologia e Animais Pegconhentos da Bahia -NOAP/
UFBAS (Bahia) ©.

Hoje, a REDE VITAL PARA O BRASIL pode ser
acessada virtualmente no endereco http://redevitalparao-

3 Universidade Estadual de Sdo Paulo
* Fundagdo Oswaldo Cruz
° Universidade Federal da Bahia

brasil.wordpress.com ¢ seus participantes tém se reunido
periodicamente em diferentes locais do Brasil (Figura 8),
com o apoio das suas respectivas institui¢des de vinculo e,
principalmente, do Instituto Vital Brazil-IVB. Entre as pro-
postas iniciais do grupo esta a de catalogar e organizar uma
cole¢do de venenos representativa de espécies brasileiras,
de diferentes regides, de maneira a disponibiliza-los para
pesquisas e/ou soros. Também se propde a estudar a possibi-
lidade de implantar um dialogo entre os diferentes sistemas
de banco de dados que informatizam as informagdes sobre
os acidentes por animais peconhentos para integra-los em
um s sistema, com as variaveis mais importantes para esses
estudos. E, por fim, mas ndo menos importante, submeter
projetos que viabilizem o crescimento e a consolidacdo dos
acervos de material bioldgico ou bibliografico sobre o tema,
através dos Editais nos orgdos governamentais (Ministérios
da Ciéncia e Tecnologia, Cultura, Educagdo, Fundagdes de
Apoio a Pesquisa estaduais, etc..).

A experiéncia no trabalho em rede tem sido proficua.
Através dos diferentes integrantes da REDE VITAL PARA O
BRASIL, foram montadas exposigdes ¢ realizados simpdsios
especificos desta area de conhecimento. Exposi¢des sobre o
cientista Vital Brazil ¢ sobre os grupos de pesquisa que tém
trabalhado com esse tema, dois Simposios: Simpdsio sobre
Animais Peconhentos — Uma Homenagem ao Centenario
de Alphonse Richard Hoge e de Oswaldo Vital Brazil e o
I Simposio Brasileiro de Museus de Zoologia, os Museus
e Colegdes Zoologicas Brasileiras: Centros de Memoria
Cientifico-Historica e Educagdo no Brasil (no XXIX Con-
gresso Brasileiro de Zoologia, em Salvador, Bahia). E, ainda,
a participag@o na publicagdo de 2 livros: A defesa contra
o Ophidismo - 100 anos depois (2011) e Documentos que
contam a Historia do Instituto Vital Brazil 1919-2010(2011).
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Figura 1 — Reunido da Rede Nacional de Nucleos de Ofiologia, no Instituto de Biologia da Universidade Federal da Bahia- UFBA, em Salvador, junho
de1994. Da esquerda para a direita: Ulisses Simon da Silveira (Secretaria de Satide Mato Grosso do Sul), Helder Lucio Rodrigues Silva (Ntcleo de Ofiologia
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Figura 4 — Foto da capa do Manual de Diagnostico e Tratamento de Figura 5 — Foto da capa do Manual de Diagnéstico e Tratamento de
Acidentes pro Animais Pe¢onhentos — Ministério da Satde. Fundagao Acidentes pro Animais Pe¢onhentos — Ministério da Saude. Fundagao
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Figura 6 — Foto da capa do livro Prevencdo de Acidentes com Animais Figura 7 — Foto da reunido de implantagdo da REDE VITAL PARA O
Peconhentos — Ministério da Saude. Fundagdo Nacional de Satide. 2001. BRASIL, no 3° Herpétil e I Encontro Vital para o Brasil, em agosto de 2010,

em Niterdi, Rio de Janeiro.

Figura 8 — Foto de reunido da REDE VITAL PARA O BRASIL, em 2011. Da esquerda para a direita: Giuseppe Puorto (Instituto Butantan), Rui Seabra
(CEVAP), Benedito Barravieira (CEVAP), Rejane Lira (UFBA), Renato Bérnils (UFES), Erico Vital Brazil (Casa Vital Brazil), Tania Kobelr Brazil (UFBA),
Luis Eduardo Cunha Lima (IVB), Julia Franceschi (Sociedade de Toxinologia), Silvanir Souza (UFBA), Gisele Cotta (FUNED), Rosany Bochner (FIOCRUZ),
Claudio Mauricio Souza (IVB), Mauricio Santos (FUNED), Valter Queiroz (CPPI) e Romulo de Toledo (FUNED).

www.gmbahia.ufba.br



NORMAS PARA PUBLICACAO

1. Informacdes Gerais

A Gazeta Médica da Bahia (GMBahia), fundada em 10 de julho de 1866, teve circulagdo regular de 1866 a 1934 e de 1966
a 1972, e outro niimero avulso em 1976. A GMBahia ¢ 6rgao oficial da Faculdade de Medicina da Bahia da Universidade
Federal da Bahia e tem periodicidade semestral, mas a partir de 2008 sera trimestral.

Os trabalhos submetidos a Gazeta Médica da Bahia serdo encaminhados aos membros do Conselho Editorial, que decidirdo
sobre sua aceitacdo (com ou sem revisdo) ou recusa, sem conhecimento de sua autoria (“blind review”).

A revista tem como linha editorial publica¢des cientificas ¢ trabalhos técnicos e de extensao vinculados, estritamente, a
area médica em temas de interesse da satude coletiva, epidemiologia, clinica, terapéutica, diagnéstico ou da reabilitacao, ou de
areas correlatas.

Aceitam-se trabalhos escritos em portugués, espanhol ou inglés, com titulo, resumo e palavras-chaves no idioma original
e em inglés. Serdo aceitos exclusivamente em lingua portuguesa se for editorial, resenha bibliografica, noticiario ou carta ao
Editor. As demais formas de publicacido devem conter resumo e “abstract”: artigo original; artigo de revisao (esse so sera aceito
de autor convidado pelo Conselho Editorial); artigo de opinido (“Ponto de vista”); discussao de caso na area da Bioética ou
Etica Médica; conferéncia; comunicagio (“Nota prévia”); relato de caso; informe técnico; resumo e “abstract” de Monografia;
Dissertagao ou Tese; relatorio de atividade de extensdo; opinido de estudante de Medicina; nota sobre Histdoria da Medicina;
e projetos e atividades na area da Educagao Médica. Outro tipo de abordagem devera, previamente a apresentagao, receber
autorizagdo do Conselho Editorial da GMBabhia.

A publicagdo submetida em lingua estrangeira deve vir acompanhada de resumo em lingua portuguesa.

2 Consideracdes Eticas e Bioéticas

Todos os trabalhos submetidos, envolvendo a participacao de seres humanos, devem observar as recomendagdes da Decla-
racdo de Helsinki de 1975 (revisada em 1983) e aquelas da Resolugdo n°® 196, de 10 de outubro de 1996, do Conselho Nacional
de Saude do Ministério da Satide. No trabalho deve ser citado qual o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) aprovou o projeto de
pesquisa que originou a publicagdo, informando também o ntimero/ano do Parecer (e.g., ... aprovado pelo Parecer n° 24/2004
(ou assinale a data, se ndo houver numero), do Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario ... [cidade, Estado] ...”.

A citacdo de medicamento deve fazer referéncia ao nome genérico. Quando for estritamente necessaria a citagdo do nome
de marca do medicamento, inserir nota de rodapé informando a razéo e o nome genérico, outras medicagdes similares e/ou de
marca. Também, a Gazeta Médica da Bahia nao aceita divulgacao de produtos de indéstria farmacéutica e de produtos médico-
hospitalares.

3. Formato Geral do Trabalho a Ser Submetido

3.1 todo o trabalho deve ser compativel com o processador de texto “WORD for WINDOWS”®, em qualquer das versdes
do “software” e desde que assinale na etiqueta do CD (vide item 3.18);
3.2 ao digitar o texto, o comando de retorno da linha “enter” so6 deve ser utilizado no final de cada paragrafo; em nenhuma
hipotese sera aceito trabalho que ao final de cada linha conste um “enter”, pois so6 ¢ cabivel ao final do paragrafo;
3.3 também ndo utilizar “tab” para recuo da primeira linha ou centralizagéo de titulo ou capitulo;
3.4 ndo utilizar espago (“enter”) adicional entre os paragrafos;
3.5 margens esquerda e direita com 3,0cm, ¢ a superior ¢ inferior de 2,5cm;
3.6 as margens direita e esquerda devem ser alinhadas (justificadas);
3.7 todas as paginas devem ser numeradas, inclusive a primeira, com numeros arabicos e no canto superior direito;
3.8 o espacamento de todo o texto deve ser duplo (exceto no titulo e “corpo” das tabelas, graficos, figuras, etc.);
3.9 o tamanho da fonte (letra), de todo o texto, deve ser 12, inclusive o titulo do trabalho;
3.10 todos os trabalhos devem ter titulo em lingua portuguesa e inglesa (exceto se for editorial, resenha bibliografica, not-
iciario ou carta ao Editor), sendo o primeiro na mesma lingua empregada no texto. O primeiro titulo deve ficar em negrito e
com fonte no formato “times new roman” e, o segundo, sem negrito e com fontes em “arial” e em italico.
Exemplos (extraidos da RSBMT 34 (2), 2001):
Facial nerve palsy associated with leptospirosis
Paralisia facial associada a leptospirose



ou
Mudangas no controle da leishmaniose visceral no Brasil
Changes in the control program of visceral leishmaniasis in Brazil
3.11 todo o texto deve ser redigido no formato de fonte “times new roman”, exceto o segundo titulo na lingua inglesa (vide
acima) ou quando houver outra indicacdo técnica;
3.12 n@o citar abreviaturas (sem antes a expressdo completa) ou referéncia bibliografica no resumo ou no “abstract”;
3.13 no texto (exceto do resumo ou no “abstract”) as referéncias devem ser citadas da seguinte forma:
Ll se o(s) autor(es) ¢ (s@o) sujeito(s) do periodo ou da sentenca. Exemplo:
... Carmo et al.® (no_caso de trés ou mais autores., sendo o & sobrescrito correspon-
dente ao nimero da referéncia bibliogrifica) e Bittencourt & Moreira® (no _caso de
dois autores, com 0 “&” comercial entre os mesmos, sendo 0 & sobrescrito também

correspondente ao nimero da referéncia bibliografica) reviram, recentemente, a lit-
eratura e assinalaram ...

= a(s) referéncia(s) bibliografica(s) é(sdo) citada(s) conforme o nimero da referéncia bibliografica.
Exemplo:
... Emrevisoes recentes®?), foi assinalado a dispersao de pessoas com historia da infecgao,
ndo obstante outros autores @* 11629 gyaliam isso como efeito da migragdo de pessoas

... (no_caso. todos trabalhos foram citadoes pelo mimero da referéncia bibliografica

correspondente)
3.14 quando o formato do trabalho couber capitulo (e.g., artigo, conferéncia) ndo “quebrar a pagina” entre um capitulo e

o seguinte. O texto deve ser continuo;

3.15 figuras, graficos, quadros, tabelas, etc., cada um destes elementos deve ficar em arquivo (CD) a parte ¢ encaminhado,
nas copias impressas, na ordem de citagdo e ap6s o capitulo referéncias bibliograficas. A GMBahia nao aceita para publi-
cacdo eclementos coloridos (figuras, graficos, etc.), mas, se houver indicac¢@o técnica, o autor devera ressarcir as despesas
adicionais com fotolitos e impresséo;

3.16 figuras, graficos, quadros, tabelas, etc., s6 serdo aceitos se digitados ou reproduzidos nos seguintes formatos: BMP,
TIFF, PICT, GIF, ou outro de facil compatibilidade;

3.17 além das copias impressas o autor responsavel pela correspondéncia deve anexar CD, obrigatoriamente, com etiqueta
especificando o contetido ¢ o sobrenome do primeiro autor em destaque;

3.18 na etiqueta do CD, os arquivos devem ser nomeados da seguinte forma:

4 arquivo com o texto: sobrenome do primeiro autor[texto]
4 anexo(s):

sobrenome do primeiro autor[tabelal]

sobrenome do primeiro autor[tabela2]

sobrenome do primeiro autor[quadrol]
3.19 antes de encaminhar as 4 (quatro) copias impressas, exclua do CD todos os arquivos ndo relacionados ao trabalho
encaminhado;
3.20 em todo o conteudo, se for em lingua portuguesa, os nimeros decimais devem ser separados por virgula (13,3%) ¢ os
milhares por ponto (1.000.504 pessoas), mas, se for em lingua inglesa a mesma situagdo ¢ inversa, respectivamente: 13.3%
ou 1,000,504,

. Itens de Cada Tipo de Trabalho

4.1 primeira pagina: titulos (em lingua portuguesa e inglesa, ou vice-versa); nomes dos autores (com nimero i para
a correspondéncia institucional na nota de rodapé), resumo (na linha seguinte: palavras-chave) e “abstract” (na linha
seguinte“key-words”). O nimero de palavras-chave (ou de “key-words”) deve ser no minimo de trés (3) e no maximo seis
(6). Ainda na primeira pagina, citar um “short title” com até 40 toques (incluindo os espagos entre as palavras), em lingua
portuguesa ou, caso se aplique, espanhola ¢ em inglesa. Primeiro o resumo, se o texto for em lingua portuguesa, ou ab-
stract, se na lingua inglesa. Os nomes dos autores devem ser registrados, preferencialmente: prenome e tltimo sobrenome,
abreviando ou excluindo os nomes intermediarios, exceto Filho, Neto, Sobrinho, etc. (e.g., Demétrio C. V. Tourinho Filho
ou Demétrio Tourinho Filho);
4.2 nota de rodapé da primeira pagina:
1* linha: vinculagdo institucional principal do(s) autor(es), antecedida pelo nimero de registro, citado
sobrescrito ap6s o nome de cada autor; cidade, abreviatura do Estado [e.g., 1. Faculdade de Medicina



da Bahia da UFBA, Salvador, BA; 2. Hospital Geral do Estado (SESAB), Salvador, BA]. Nao citar
titulagdo, ocupagdo, cargo ou fun¢ao;
linha seguinte: Fonte (ou fontes) de financiamento, se houver;
linha seguinte: Endereco para correspondéncia (em negrito e italico): nome do autor responsavel
pela correspondéncia, enderego, CEP cidade, Pais. Telefone e/ou FAX. Exemplo: Dra. Magda Vil-
lanova, R. das Ciéncias 890 (Apto. 12), 40845-900 Salvador, BA, Brasil. Tel.: 55 71 789-0906; FAX:
5571 789-6564;
linha seguinte: enderego eletronico (campo obrigatdrio, ¢ com fontes de cor preta);
linha seguinte: registrar a expressdo: “Recebido para publicagdo em” (a data sera registrada pela
Secretaria da Revista);
4.3 o resumo ¢ o “abstract” (correspondendo a traducdo do primeiro), na primeira pagina, devem ter até 250 palavras, ou
até 100 palavras se for comunicagdo, informe técnico ou outros formatos. O formato do resumo deve ser o narrativo, desta-
cando objetivo(s), material(is) e método(s), local e populagao de estudo, principais resultados e conclusdes (considerando
os objetivos do trabalho). O resumo ¢ “abstract” ndo devem conter citagdes bibliograficas ou abreviaturas (exceto se citar
previamente) 0 nome ou expressio por extenso;
4.4 os artigos ¢ as comunicagdes devem ter, respectivamente, até 20 (vinte) e dez (10) paginas impressas, incluindo as paginas
correspondentes as figuras, tabelas, etc.;
4.5 os artigos tém os seguintes elementos:
4.5.1 primeira pagina, vide acima;
4.5.2 as paginas seguintes (no maximo trés), correspondendo ao capitulo introducdo (a palavra
“introdug@o” ndo deve ser registrada), devem conter a delimitagdo da pergunta a ser estudada ¢ as
justificativas de forma objetiva;
4.5.3 capitulo subseqiiente, MATERIAL E METODOS, escritos de forma que o leitor tenha a exata
compreensdo de toda a metodologia ¢ populagdo estudada. Quando se aplicar (vide item 2), citar
Comissdo de Etica em Pesquisa (CEP) e nimero do Parecer que aprovou o projeto de pesquisa de
onde se originou o artigo. As técnicas e métodos, ja estabelecidos na literatura, devem ser descritos
pela citagdo bibliografica afim. Apenas se for estritamente necessario, este capitulo pode conter figura
ou mapa, grafico, quadro, tabela, etc. Caso se aplique, de forma objetiva, deve ser citado o plano da
analise estatistica;
4.5.4 capitulo subseqiiente, RESULTADOS, escritos de forma clara e objetiva, sem interpretacdo
de nenhum deles. O numero de Tabelas, Figuras, Quadros, etc., deve ser o mais restrito possivel e
citados no texto pelo nlimero arabico correspondente, da seguinte forma: ... na Tabela 2 as principais
as alteragdes eletrocardiograficas foram associadas ao tipo de saida hospitalar do paciente ...” ou As
principais alteragdes eletrocardiograficas foram associadas ao tipo de saida hospitalar do paciente
(Tabela 2) ...”;
4.5.5 capitulo subseqiiente, DISCUSSAO, baseada na interpretagdo dos resultados observados (sem
repeti-los em detalhes ¢ sem a citagdo de tabelas, figuras, etc.), comparando-os com a bibliografia
pertinente. As especulacdes, sugestdes ou hipoteses devem ter como fundamentagdo os resultados
observados;
4.5.6 capitulo, se couber, de AGRADECIMENTOS - citando, sumariamente, o nome completo da
pessoa (instituicdo) e qual a real contribuigdo ao trabalho;
4.5.7. capitulo final, das REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS (as mesmas normas sdo aplicadas
aos demais formatos de trabalhos). N&o usar outros termos aparentemente equivalentes (Bibliografia,
Referéncias, etc.). Devem ser ordenadas em rigorosa ordem alfabética, numeradas consecutivamente,
e citando todos os co-autores — exceto se houver 25 ou mais co-autores, nesse caso cite os 24 primeiros
seguidos da expressdo latina et al. No texto (exceto se sujeito da sentencga), tabelas e em legendas de
ilustragdes, as referéncias bibliograficas devem ser citadas por numerais arabicos e entre parénteses
(M ou @142 S6 a letra primeira letra do sobrenome de cada autor deve ficar em maiuscula e as demais
abreviaturas ndo devem ser seguidas por ponto ou ponto ¢ virgula entre os autores. Se houver mais de
um trabalho do(s) mesmo(s) autor(es), a ordem dever ser cronoldgica, comegando pelo mais antigo;
4.6 ainda sobre as Referéncias bibliograficas, use o estilo dos exemplos adiante descritos ¢ que observam os formatos usados
pela “National Library of Medicine” (NLM) no Index Medicus. Os titulos das revistas ou periodicos devem ser abreviados de
acordo com a formatagéo oficial estabelecida no Index Medicus. Em caso de davida, consulte a Lista de Revistas Indexadas
no Index Medicus (“List of Journals Indexed in Index Medicus™), publicada anualmente pela NLM em separado ¢ também
no numero de janeiro de cada ano do Index Medicus, a qual pode ser obtida no enderego eletronico http://www.nlm.nih.

+



gov (ou mais especificamente no: http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/terms_cond.html; depois “clique” sobre o formato de
impressdo desejado [“available formats™]);
4.6.1 o estilo dos requisitos uniformes (o estilo de Vancouver) baseia-se, amplamente, no estilo-padrao
ANSI adaptado pela NLM para seus bancos de dados (e.g., MEDLINE). Nas modalidades de referén-
cias, nota foi incluida quando o estilo Vancouver difere do atualmente usado pela NLM;
4.6.2 modalidades de trabalhos a serem citados (alguns exemplos sdo ficticios):

Artigo
Almeida BS, Tavanni GHT, Silva YHU, Caldas HFT, Almeida Neto BS. Niveis de aminotransferases
em escolares de Mendonga (SE), soronegativos para os virus das hepatites B ¢ C. Rev Soc Bras Med
Trop 56: 34-39, 2001. Nao citar nimero da revista ou periddico, s6 o volume.

Tese, Dissertacdo, Monografia ou assemelhando
Britto Netto AF. Distribuigdo espacial dos casos de sarampo no Nordeste brasileiro, de 1960 a 2002
[tese de Livre-Docéncia]. Salvador: Universidade Federal da Bahia, 2003.

Livro
Carmo HF, Fonseca Filho TG, Melo-Silva TT. Antropologia médica: estudos afro-brasileiros. 5% edi¢do.
Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 302p., 2001.

Capitulo de livro
Vinhais C. Conduta e tratamento: hipertensao arterial. In: Sardinha GTR, Romero MC (ed), Terapéutica
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