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ABSTRACT.- Tokarnia C.H., Brito M.E, Barbosa J.D. & Dobereiner ]. 2014. [Clinical and patho-
logical pictures of snakebite poisoning by Crotalus durissus terrificus and Bothrops spp.
in livestock.]Quadros clinico-patoldgicos do envenenamento ofidico por Crotalus durissus
terrificus e Bothrops spp. em animais de producdo. Pesquisa Veterindria Brasileira 34(4):301-
312. Departamento de Nutricdo Animal e Pastagem, Instituto de Zootecnia, Universidade Fe-
deral Rural do Rio de Janeiro, Seropédica, R] 23890-000, Brazil. E-mail: tokarnia@ufrrj.br

A review was performed about the clinical and pathological pictures caused by the ve-
noms of Crotalus durissus terrificus and Bothrops spp. in cattle, buffaloes, horses, sheep and
swine. The data were compiled from experiments in livestock species found in the literature,
from experimentation accomplished by our research group, and from communicated natural
cases of snakebite poisoning. The most important data were placed on two Tables, the analy-
sis of which revealed some interesting aspects: (1) in our experiments the venom of Crotalus
durissus terrificus caused in horses severe edema at the site of subcutaneous injection, to the
contrary as observed in all other experimental animal species, an aspect not recorded in the
literature; (2) in our experiments the venom of Bothrops species in cattle, sheep and horses,
injected subcutaneously, did not cause edema as generally reported in the literature, but cau-
sed severe subcutaneous hemorrhages at the injection site. In the non fatal cases the blood
was reabsorbed in a few days without leaving sequelae; exception was the reaction to the
venom of Bothrops jararacussu, which caused edema in the experimental sheep, and severe
tumefaction resulting in fistulous elimination of serous liquid in the experimental horses.
The aim of this study was to contribute for the diagnostic of snakebite accidents in livestock.

INDEX TERMS: Snake venom poisoning, Crotalus durissus terrificus, Bothrops spp., livestock.

RESUMO.- Foi realizada uma revisdo dos quadros clinico-
-patolégicos causados pelos venenos de Crotalus duris-
sus terrificus e Bothrops spp. em bovinos, bufalos, ovinos
equinos e suinos. Foram compilados os dados obtidos pela
experimentacdo em animais de producdo encontrados na
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literatura e os obtidos através de experimentacio realizada
por nossa equipe. Também foram revisados os casos natu-
rais de envenenamento ofidico comunicados. Em dois Qua-
dros foram lancados os mais importantes dados dessas re-
visdes, que revelou diversos aspectos interessantes: 1) em
nossos experimentos, o veneno de Crotalus durissus terri-
ficus, quando injetado por via subcutdnea em cavalos, cau-
sou um edema acentuado no local da aplicagdo, ao contra-
rio do que tem sido observado em todas as outras espécies
animais, aspecto ndo relatado na literatura; 2) em nossos
experimentos, o veneno de diversas espécies de Bothrops,
quando injetado por via subcutdnea em bovinos, ovinos e
equinos, ndo causou edema como em geral é relatado na
literatura, e sim hemorragias subcutaneas acentuadas no
local da aplicacdo. Nos casos ndo fatais este sangue era re-
absorvido em poucos dias sem deixar sequelas. Excecdo foi
a reagdo ao veneno de Bothrops jararacussu, que causou
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edema nos ovinos experimentais, e tumefacio acentuada
que resultou em fistula com eliminacdo de liquido seroso
nos equinos experimentais. O objetivo do presente estudo
visa contribuir para o aperfeicoamento do diagnéstico de
acidentes ofidicos em animais de produgao.

TERMOS DE INDEXACAO: Envenenamento ofidico, Crotalus duris-
sus terrificus, Bothrops spp., animais de produgcao.

INTRODUCAO

A analise dos dados do quadro clinico-patolégico, na maio-
ria das doengas, é o procedimento mais importante no es-
tabelecimento do diagnéstico.

Em relacdo a acdo e ao quadro clinico-patolégico que as
toxinas ofidicas provocam, ha no Brasil, muitos dados, na
sua maioria, baseados em envenenamento no homem e em
experimentos realizados em animais de laboratério. Apesar
de a maioria desses estudos valerem também para animais
de producdo, é necessario alertar que ha diferencas; segundo
Amorim etal. (1951) os sinais clinicos e as lesdes, além de va-
riarem com o género e a espécie da serpente envolvida no aci-
dente, também diferem em fung¢io da espécie animal-vitima.

De fato, foram realizados muitos experimentos com ve-
nenos ofidicos em animais de producio, mas com a princi-
pal finalidade de estudar a sensibilidade das diversas es-
pécies animais aos venenos ofidicos e sobre a elaboracdo
e uso de soros antiofidicos. Nesses trabalhos ha poucos
dados sobre o quadro clinico-patolégico que os diferentes
venenos ofidicos causam.

Com o objetivo de contribuir para o aperfeicoamento do
diagndstico de acidentes ofidicos em animais de produgao,
realizamos uma revisdo dos dados da literatura e dos obti-
dos através de experimentos feitos por nossa equipe com
os venenos de alguns ofidios em diferentes espécies de ani-
mais de produgao.

METODOLOGIA

Nesta revisdo procedemos da seguinte maneira:
1) Compilamos os dados obtidos pela experimentacdo em
animais de produc¢do encontrados na literatura e os obtidos atra-

vés da experimentacdo realizada por nossa equipe. Os dados sdo
agrupados (a) de acordo com o ofidio (Crotalus durissus terrificus
ou Bothrops spp.), e (b) de acordo com a espécie animal-vitima.

2) Revimos os dados de casos naturais de envenenamento
ofidico relatados, cujo diagndstico foi estabelecido com razoavel
seguranca.

3) Fizemos uma comparacdo, em relacdo (a) as diferencas no
quadro clinico-patolégico verificado através da experimentagio
em animais de produgdo, dos dados encontrados na literatura
com os verificados por nossa equipe, e (b), por outro lado, com-
paramos as diferengas no quadro clinico-patolégico, verificadas
no homem e o observado através de experimentos em animais de
laboratério (descri¢des gerais) com os verificados nos experi-
mentos encontrados na literatura em animais de produgio e os
verificados por nossa equipe.

RESULTADOS

Quadro clinico-patolégico do envenenamento experi-
mental crotalico (Quadro 1)

Dados da literatura referentes a bovinos

Em trabalho experimental, realizado por Araujo &
Belluomini (1960/1962), cujas observagdes relativas ao
quadro clinico-patolégico se restringem a constatagdo de
haver ou ndo edema e/ou necrose no local da aplicagdo do
veneno ofidico, com a inoculacdo intramuscular do vene-
no de Crotalus durissus terrificus em bovinos, os autores
relatam que nao houve formagdo de edema ou necrose em
bovinos.

Em experimentos realizados em bovinos por Araujo et
al. (1963a ), cujas observagdes relativas ao quadro clinico-
-patolégico também se restringem a constatacdo de haver
ou ndo edema e/ou necrose no local da aplicagdo do vene-
no ofidico, igualmente nao verificaram edema ou necrose
no local da aplicacdo do veneno crotalico pela via intra-
muscular (bordo posterior da coxa) ou subcutinea (bo-
checha).

Em 92 bovinos que receberam, por via intramuscular,
uma mistura de venenos de Crotalus durissus terrificus e
Crotalus durissus collilineatus, e depois foram tratados com
soro antiofidico especifico, Belluomini et al. (1982) obser-

Quadro 1. Achados clinicos e de necropsia no envenenamento pelas toxinas de
Crotalus durissus terrificus

Dados da literatura

Dados dos nossos experimentos

Edema Necrose Edema Necrose
SC IM SC IM SC IM SC IM
Bovinos Bovinos
Araujo & Belluomini 1960/1962 NR A NR A Gracga etal. 2008 A NR A NR
Araujo et al. 1963a A A A
Bufalos Bufalos
Sem referéncias NR NR NR NR Barbosa etal. 2008 A NR A NR
Ovinos Ovinos
Araujo & Belluomini 1960/1962 NR A NR A Sem referéncias NR NR NR NR
Equinos Equinos
Araujo & Belluomini 1960/1962 NR P+ NR A Lopesetal.2012  P+++ NR A NR
Suinos Suinos
Araujo & Belluomini 1960/1962 NR A NR A Sem referéncias NR NR NR NR
Araujo et al. 1963b A P+ A

SC = subcutaneo, IM = intramuscular, NR = ndo realizado, A = auséncia de edema ou necrose, P = presen¢a de edema

ou necrose. + Lesio leve, +++ lesdo acentuada.
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varam, 2-6 horas apés a aplicacdo do veneno, dificuldades
de locomogio e de ficar em estagido, permanéncia em de-
cubito lateral, abolicdo do reflexo palpebral, sem ptose,
abolicdo do reflexo pupilar fotomotor, paralisia motora re-
versivel do globo ocular entre 6 e 72 horas, auséncia de he-
moglobina e de outras alteragdes macroscépicas da urina
ou da micgdo; verificaram ainda sinais clinicos interpreta-
dos como secunddrios, entre eles apatia, sialorreia, anore-
xia, sede, paresia do rimen e timpanismo agudo.

Pelas andlises da urina de 15 bovinos que, ao que tudo
indica, receberam os mesmos venenos acima citados (dos
quais 10 foram tratados com soro antiofidico especifico e
5 nio receberam tratamento; morreram os 5 animais nio
tratados e mais 7 dos tratados, em 7-156 horas apds a apli-
cacdo do veneno), Birgel et al. (1983) concluiram que esse
veneno causa lesdo progressiva do néfron com diminuigao
de capacidade de reabsorc¢ao de substancias a altura dos
tubulos contornados proximais, seguida de proteindria, gli-
cosuria e concentracdo urinaria diminuida (sic). Em 60%
dos casos havia microhematuria, congestdo renal e maior
permeabilidade dos glomérulos renais. Esses achados indi-
cariam uma glomerulonefrite. Apesar da administracdo de
doses letais, ndo se conseguiu demonstrar efeito hemoliti-
co e consequente hemoglobinuria. Os autores ainda afirma-
ram que, através do exame de urina, seria facil em bovinos
diferenciar o envenenamento crotalico (sem hematuria e
sem hemorragias) do produzido por jararacas (hematuria
e hemorragias extensas) e intoxicacdo por plantas que cau-
sam hemoglobinuria.

Através de estudos anatomo-histopatoldgicos realiza-
dos por Saliba et al. (1983) em 16 bovinos (que, ao que
tudo indica, fizeram parte do estudo de Belluomini et al.
1982 acima mencionado), aos quais foram aplicados os
mesmos venenos crotalicos acima citados (todos os 12 tra-
tados com soro especifico, bem como os quatro nio trata-
dos, morreram), relataram as seguintes lesdes macroscopi-
cas: petéquias em todos os 6rgdos e congestao em serosas e
mucosas, mais presentes no sistema nervoso central, onde,
ocasionalmente, também foram observadas extensas he-
morragias subdurais. No local da injecdo do veneno men-
cionaram uma inflamacao seroso-purulenta (sic) da pele e
do tecido subcutaneo, que clinicamente nao foi possivel re-
conhecer. Ao exame microscépico, observaram numerosas
hemorragias subdurais e acimulo de sangue nos espagos
perivasculares no sistema nervoso central. Em 43% dos
bovinos descreveram necrose hialina nas paredes das arte-
riolas no sistema nervoso central, no pulmao e no local da
aplicagdo do veneno, e em 31% dos casos trombos hialinos
na luz de arteriolas e capilares pulmonares. No rim havia
processos degenerativos, inclusive degeneracdo hidropica
culminando em necrose tubular e presenga de albumina no
espaco intracapsular (sic). Na luz dos tibulos ndo se ob-
servaram cilindros hialinos ou de hemoglobina, porém, em
31% dos animais, havia glomerulonefrite focal. No miocar-
dio havia degeneracao vacuolar.

Através da inoculagao intramuscular do veneno de Cro-
talus durissus terrificus em cinco bovinos com 2-3 anos,
Lago (1996) observou severo quadro neurolégico, caracte-
rizado por apatia, letargia profunda, mioclonias, diminui-

¢do do tonus muscular, diminuicdo de reflexos superficiais,
incoordenacdo motora, decubito lateral, movimentos de
pedalagem, perda de sensibilidade a dor profunda, parali-
sia flacida, dispneia e morte entre 20h42min e 39h24min
apo6s a inoculacdo. Pequeno edema transitério foi obser-
vado no local da inoculacdo. Houve aumento do tempo de
coagulacdo sanguinea, leucocitose, hipofibrinogenemia e
aumento da concentracdo sérica de ureia e de creatinafos-
foquinase. As alteracdes anatomo-histolégicas consistiram
em leves hemorragias nos pulmdes, intestinos, musculos, e
em maior intensidade, no coragdo. Nos musculos esquelé-
ticos e cardiaco havia degeneracio hialina, vactiolos e infil-
trados celulares.

Dados da nossa equipe referentes a bovinos

Graga et al. (2008) em experimentos com a inoculagio
do veneno de Crotalus durissus terrificus, por via subcuta-
nea em oito bovinos, verificaram que o bovino que recebeu
a dose de 0,03mg/kg, morreu. A dose de 0,015 causou a
morte em quatro dos sete bovinos inoculados, enquanto
que os dois bovinos que receberam 0,0075mg/kg adoe-
ceram discretamente. Nos animais que receberam doses
potencialmente letais (0,03 e 0,015mg/kg), as primeiras
alteracdoes de comportamento foram evidenciadas a par-
tir de 1Th30min. A evolugdo oscilou entre 5h25min e 45h
nos animais que morreram, e entre 33h15min e 17 dias
nos animais que se recuperaram. Os principais sinais ner-
vosos observados foram diminuicdo da resposta aos es-
timulos externos e dos reflexos hipotdnicos, arrastar dos
cascos no solo, aparente apatia, paralisia do globo ocular e
da lingua, decubito esternal e lateral. Verificaram-se tam-
bém adipsia e, por vezes, petéquias nas mucosas vaginal e
conjuntival. Exames complementares revelaram discreto a
moderado aumento do tempo de sangramento e modera-
do aumento do tempo de tromboplastina parcial ativada.
Houve moderada leucocitose com neutrofilia, linfopenia
relativa, eosinopenia, monocitose e discreto aumento do
numero de bastodes. Foi evidenciado significativo aumento
dos niveis séricos de creatinaquinase, contudo, ndo foram
observadas alteragdes significativas através da urindlise.
A necropsia constataram-se edema quase imperceptivel
no local da inoculacdo, discretas petéquias e sufusdes no
epicardio, omento, vesicula biliar e mucosa da bexiga, em
alguns dos animais envenenados experimentalmente. Os
exames histopatolégicos revelaram necrose (hialinizac¢ao)
de grupos de miécitos ou em midcitos isolados em dez di-
ferentes musculos esqueléticos examinados, préximos ou
distantes do local de inoculacdo em todos os animais ne-
cropsiados. Concluiu-se que o envenenamento por Crotalus
sul-americanas em bovinos ndo cursa com mioglobintria e
que o quadro de paralisia flacida mimetiza o observado no
botulismo.

Dados da nossa equipe referentes a biifalos e bovinos
Barbosa et al. (2011) ao realizarem um estudo com-
parativo da sensibilidade ao veneno de Crotalus durissus
terrificus entre bufalos e bovinos, inocularam por via sub-
cutanea em trés bufalos doses de 0,015, 0,03 e 0,066mg/
kg, e em dois bovinos doses de 0,03 e 0,066mg/kg. O buba-
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lino que recebeu a dose de 0,03mg/kg apresentou sinais
clinicos graves e recuperou-se, e o bovino que recebeu a
mesma dose morreu com evolugdo de 22h56min. A dose
de 0,066mg/kg causou a morte tanto do bovino quanto do
bubalino, com evolucio clinica de 4h23min e 8h12min, res-
pectivamente. O bubalino que recebeu a dose de 0,015mg/
kg adoeceu levemente (evolucao de 48 horas) e recuperou-
-se 72 horas apoés a inoculagdo do veneno. Os sinais clini-
cos tiveram inicio 3h58min no bubalino que morreu, e nos
bubalinos que adoeceram, mas se recuperaram, dentro de
17h25min e 24h00min ap6s a inoculacdo do veneno. Nos
dois bovinos que morreram (doses 0,03 e 0,066mg/kg),
os primeiros sinais clinicos foram observados 6h10min e
6h31min ap6s a inoculacdo do veneno. A inoculacido do ve-
neno produziu nos bufalos e nos bovinos um quadro nervo-
so de paralisia flacida. Os principais sinais clinicos observa-
dos, tanto nos bufalos quanto nos bovinos, foram discreto
aumento de volume no local da inoculagao, dificuldade res-
piratdria caracterizada por respiracdo predominantemen-
te abdominal, apatia, sialorreia, dificuldade para levantar-
-se quando estimulados, evolucdo para decubito esternal
permanente, seguido de decubito lateral, movimentos de
pedalagem, e diminuicao dos reflexos relacionados aos pa-
res de nervos cranianos. Nos bubalinos adicionalmente foi
observado aumento da base de sustentagio, arrastar das
pincas dos membros posteriores, marcha lenta e cambale-
ante e dificuldade na apreensio dos alimentos; nos bovinos
ainda foram observados paralisia do globo ocular, revelada
através da ndo exposicdo da esclera durante a rotacdo da
cabeca na direcdo latero-caudal. Tanto nos bovinos quanto
nos bubalinos, verificou-se no leucograma, leucocitose por
neutrofilia, e na bioquimica sérica, aumento nos niveis de
alanina aminotransferase, aspartato aminotransferase, cre-
atinaquinase e deshidrogenase latica. Ndo houve alteragdes
na urinalise, nem no tempo de ativagdo da protrombina e
no tempo de tromboplastina parcial ativada. A necropsia
evidenciou-se apenas discreto edema no local da inocula-
¢do em um bovino. Os achados histopatolégicos observa-
dos foram picnose nos nucleos de células epiteliais de al-
guns tibulos uriniferos no cdrtex renal (em um bufalo e em
um bovino) e vacuolizagio de hepatécitos (em um bovino).

Dados da literatura referentes a ovinos

Nos experimentos de Araujo & Belluomini (1960/1962),
os oito carneiros usados morreram em 3h30min a 9 dias
ap6s a inoculagdo intramuscular dos venenos de Crotalus
durissus terrificus; nao foi observado edema ou necrose no
membro injetado.

Dados da literatura referente a equinos

Em trabalho experimental com a inoculagio intramus-
cular do veneno de Crotalus durissus terrificus, Araujo &
Belluomini (1960/1962) observaram formacao de um pe-
queno edema no local da injecdo e ndo houve necrose em
nenhum cavalo.

Dados da nossa equipe referentes a equinos

No envenenamento experimental por Crotalus durissus
terrificus realizado por Lopes et al. (2012) em cinco equi-
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nos, o veneno, inoculado por via subcutanea, causou a
morte do equino que recebeu a dose de 0,12mg/kg e de um
dos dois que receberam a dose de 0,066mg/kg, com evo-
lucdo de 27h27 min e 52h29 min, respectivamente. O se-
gundo animal que recebeu a dose de 0,066mg/kg também
adoeceu, mas recuperou-se ap6s 12 dias da inoculagdo. A
dose de 0,03mg/kg determinou, nos dois equinos, quadros
ndo fatais do envenenamento, com periodo de evolucdo
que variou entre 6 e 10 dias. O quadro clinico caracterizou-
-se por grande aumento de volume no local de inoculagdo
(regido escapular) que se estendeu por todo o membro,
apatia e cabeca baixa, altera¢des locomotoras como arras-
tar das pincas no solo, dectbito e dificuldade para levantar,
reducgdo dos reflexos auricular, palatal, do labio superior e
de ameaca, e aumento das frequéncias cardiaca e respira-
toria. Os exames laboratoriais revelaram leucocitose por
neutrofilia e linfocitose em apenas dois equinos. Houve au-
mento das enzimas creatinaquinase, deshidrogenase latica
e da ureia, e também reducdo nos niveis séricos de calcio,
fésforo e magnésio. O tempo de tromboplastina parcial ati-
vada aumentou nos equinos que morreram. Os achados de
necropsia foram edema do tecido subcutaneo em todo o
membro em que foi aplicado o veneno, sufusdes no epicar-
dio dos ventriculos cardiacos esquerdo e direito, e bexiga
com areas hemorragicas em grande parte da mucosa. Ao
exame histopatoldgico observaram-se no figado moderada
vacuolizacido difusa, afetando mais a zona intermediaria do
l6bulo hepatico, leve dilatagao dos sinusoides hepaticos em
algumas areas, e rim com leve dilatacdo dos tubulos urini-
feros, principalmente no cértex.

Dados da literatura referentes a suinos

Araujo et al. (1963b), em seus experimentos em porcos,
verificaram que o veneno crotalico aplicado pela via intra-
muscular produziu pequeno edema. Pela via subcutanea
(tecido adiposo) o veneno crotalico ndo ocasionou edema
com as doses experimentadas. Ndo se observou necrose,
tanto pela via intramuscular como pela subcutanea.

Quadro clinico-patoldgico do envenenamento experi-
mental botrépico (Quadro 2)

Dados da literatura referentes a bovinos

Araujo & Belluomini (1960/1962), em trabalho experi-
mental da inoculagdo intramuscular, verificaram que os
venenos B. jararaca, B. jararacussu, B. alternatus, B. cotiara,
B. neuwiedi e B. atrox mostraram-se altamente ativos para
formacao de edema; causaram ainda necrose os venenos
de B. jararacussu, B. neuwiedi e B. atrox. Os venenos de B.
alternatus e B. cotiara ndo produziram necrose.

Em experimentos com bovinos, Araujo et al. (1963a)
constataram que os venenos de Bothrops (as mesmas es-
pécies acima mencionadas), independentemente da via de
inoculagdo, das doses usadas e do local da aplicagdo, produ-
ziram acentuado edema em todos os bovinos. A formacgao
de necrose foi observada somente com o emprego dos ve-
nenos botrépicos quando inoculados pela via intramuscu-
lar, com excecdo do veneno de B. cotiara que nao produziu
necrose em nenhum animal injetado. Pela via subcutanea
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Quadro 2. Achados clinicos e de necropsia no envenenamento pelas toxinas de Bothrops spp.

Dados da literatura

Dados dos nossos experimentos

Edema Hemorragia Necrose Edema Hemorragia Necrose
SC IM SC IM sC M SC IM sC IM SC IM
Bovinos Bovinos
Araujo & Belluomini 1960/1962 NR P NR A NR P? Caldas et al. 2008 A A P(+) A A A
Araujo et al. 1963a P P A A A P°
Novaes et al. 1986 P NR P NR A NR
Bufalos Bufalos
Sem referéncias NR NR NR NR NR NR Barbosa etal. 2011 A NR P NR A NR
Ovinos Ovinos
Araujo & Belluomini 1960/1962 NR P NR A NR A Diefenbach etal. 2012 A NR P NR A NR
Aragdo etal. 2010
(B. jararaca) A NR P NR A NR
(B. jararacussu) P NR A NR A NR
Equinos Equinos
Araujo & Belluomini 1960/1962 NR P A A A A Souza etal. 2011
(Bothrops spp.) A NR P NR A NR
(B. jararacussu) P? NR A NR P? NR
Suinos Suinos
Araujo & Belluomini 1960/1962 NR P NR A NR A Sem referéncias NR NR NR NR NR NR
Araujo et al. 1963Db P P A A P P

SC = subcutaneo, IM = intramuscular, NR = ndo realizado, A = auséncia de edema ou necrose, P = presenca de edema, hemorragia ou necrose.
2 Positivo para os venenos de B. jararacussu, B. neuwidi e B. atrox e negativo para os venenos de B. alternatus e B. cotiara; ® positivo para os
venenos de B. jararaca, B. jararacussu, B. alternatus, B. neuwidi e B. atrox, e negativo para o veneno de B. cotiara; ¢ positivo para os venenos
de B. jararacussu, B. neuwidi e B. alternatus, e negativo para os venenos de B. jararaca, B. cotiara e B. atrox.

os venenos botropicos ndo produziram necrose, provavel-
mente devido a sua difusdo por extensa regido.

Novaes et al. (1986), com base em 42 experimentos rea-
lizados em bovinos para verificar o comportamento de um
anti-inflamatério no tratamento do edema produzido no
envenenamento por diversas espécies de Bothrops, descre-
veram o aspecto das lesdes no local da picada (na face) ou
dainjecdo de veneno (na bochecha, via subcutanea). Os au-
tores relataram que, tanto nos bovinos tratados como nos
testemunhas, se formou, momentos depois da picada ou da
inoculagdo do veneno, um edema que se difundia pela face,
queixo, barbela e peito. Este edema atingia o grau maximo,
em média, as 48 horas poés-inoculagio, podendo perdurar
por 120 horas ou mais. Em todos os casos, o edema produ-
zido por picada foi menor que o produzido por inoculagao.
Os edemas mais intensos foram provocados pelas espécies
B. jararacussu, B. alternatus, B. atrox e B. moojeni, e os me-
nos intensos por B. jararaca e B. neuwiedi. Os autores ob-
servaram que os traumatismos sofridos pelos animais no
tronco de contengdo deram origem a grandes hematomas.
A necropsia verificou-se extenso edema sero-hemorragico
subcutaneo, que se estendia do local da inoculacgio (face),
ao queixo, barbela e parte do térax. A abertura da cavidade
abdominal havia petéquias e sufusdes subserosas no intes-
tino grosso e rimen. Hemorragias intestinais foram encon-
tradas apenas em um animal, que apresentou as mucosas
anémicas. Na cavidade tordcica, as lesdes se limitavam a
petéquias no coragdo e pericardio (sic) e, por vezes, a pre-
senca de liquido sero-hemorragico na cavidade pericardi-
ca. Ndo foram fornecidos dados sobre alterac¢des histologi-
cas. Nos animais que morreram, inoculados ou por picada,
a evolugdo oscilou entre 24 e 72 horas.

Em dois bovinos inoculados com veneno de Bothrops
alternatus por via intramuscular superficial, Oliveira et

al. (2004a) descreveram como lesdes histologicas, necrose
intensa e difusa, associada a infiltrado inflamatoério neutro-
filico na musculatura do membro anterior inoculado, nos
linfonodos cervicais superficiais, do lado do musculo do
membro que sofreu a inoculagao, hiperplasia reacional dos
foliculos linfoides, parede da vesicula biliar intensamen-
te hemorragica e edematosa, com proliferacio linfoide na
submucosa; bago com acentuada congestdo e hiperplasia
de foliculos linfoides. Em um bovino havia ainda infiltrado
inflamatorio neutrofilico, associado a hemorragia intensa e
fibrina no epicardio, e no miocardio, congestao, hemorra-
gia e infiltrado neutrofilico perivascular.

Em cinco vacas inoculadas (via ndo especificada) com
o mesmo veneno, Oliveira et al. (2004b) constataram alte-
racoes do perfil sanguineo caracterizadas por leucocitose,
anemia normocitica normocroémica e reducgdo de proteinas
totais.

Dados da nossa equipe referentes a bovinos
Caldasetal. (2008) administraram o veneno de Bothrops
alternatus a cinco bovinos por via subcutanea nas doses
de 0,0625, 0,125 e 0,25mg/kg, e a dois outros por via in-
tramuscular nas doses de 0,25 e 0,45mg/kg. Seis bovinos
morreram (a evolugdo variou de 7h18min a 66h12min), e
um que recebeu a menor dose (a de 0,0625mg/kg), por via
subcutanea, recuperou-se (evolu¢do de 92 horas). O qua-
dro clinico, independentemente das doses, caracterizou-se
por aumento de volume (hemorragia/hematoma) no local
dainoculagdo, tempo de sangramento aumentado, mucosas
hipocoradas e apatia. Os exames laboratoriais revelaram
progressiva anemia normocitica normocromica, trombo-
citopenia, redugido de fibrinogénio e proteinas plasmaticas
totais, hematécrito e hemoglobina diminuidos, além de
leve aumento dos niveis de creatinaquinase e desidrogena-
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se latica. A necropsia, havia, a partir do local da inocula-
¢do, extensos hematomas e areas de hemorragia no tecido
subcutaneo dos animais que receberam o veneno por via
subcutinea; nos animais inoculados por via intramus-
cular, adicionalmente, havia hemorragia intramuscular. O
endocardio esquerdo apresentava extensas hemorragias
e verificaram-se petéquias na serosa do rimen e do oma-
so, e na mucosa do abomaso e da vesicula biliar. Em cinco
animais, o célon, reto e regido perirrenal estavam envoltos
por coagulos de sangue. Ao exame histolégico observou-se,
além do quadro hemorragiparo, necrose muscular coagula-
tiva, acompanhada de hemorragia, no entorno do local da
inoculagdo nos animais que receberam o veneno por via in-
tramuscular; essa lesdo era discreta nos musculos proxi-
mos ao local de inoculagdo subcutanea. Nos bovinos deste
estudo, o aumento de volume observado no local de inocu-
lacdo e adjacéncias era constituido por sangue e ndo por
edema. Nao foram observadas mioglobintria, nem lesdes
macro ou microscépicas significativas nos rins. Um bovino,
ap6s mostrar sinais clinicos moderados, recuperou-se em
cerca de quatro dias.

Dados da literatura referentes a ovinos

Araujo & Belluomini (1960/1962) verificaram que to-
dos os venenos de Bothrops (B. jararaca, B. jararacussu, B.
alternatus, B. cotiara, B. neuwiedi, B. atrox), produziram nos
ovinos, edema no membro injetado (intramuscular). Nao
houve formacdo de necrose.

Dados da nossa equipe referentes a ovinos

Aragdo etal. (2010), ao administrar o veneno de Bothro-
poides jararaca a dois ovinos, nas doses de 1,0 e 0,5mg/kg,
e o de Bothrops jararacussu a dois outros ovinos, nas doses
de 1,6 e 0,8mg/kg, sempre por via subcutanea, verifica-
ram que trés ovinos morreram, e um que recebeu a dose de
0,5mg/kg do veneno de B. jararaca, recuperou-se. Os sinais
clinicos tiveram inicio entre 7 min e 1h. O periodo de evolu-
¢do variou de 7h9 min a 21h59min nos animais que morre-
ram. O quadro clinico, independentemente das doses, carac-
terizou-se por aumento de volume no local da inoculagao,
tempo de sangramento e de preenchimento capilar aumen-
tados, taquicardia, dispneia, mucosas hipocoradas e apa-
tia. Os exames laboratoriais revelaram acentuada anemia
normocitica normocrdémica, trombocitopenia, acentuada
reducdo de fibrinogénio e de proteinas plasmaticas totais,
hematocrito diminuido em dois animais, além de acentuado
aumento de creatinaquinase e desidrogenase latica em to-
dos os animais. A necropsia, os principais achados no local
da inoculacio e tecidos adjacentes eram extensas hemorra-
gias, no animal que recebeu o veneno de B. jararaca. Nos
dois animais envenenados por B. jararacussu havia edema
no local da inoculagdo e acentuado edema pulmonar agudo.
Além de hemorragia e edema, a principal alteracdo histolé-
gica verificada foi necrose das fibras musculares e de vasos,
no local da inoculagdo e adjacéncias. Foi verificada necrose
tubular renal, que foi atribuida ao quadro de choque.

No animal que ndo morreu, e que recebeu o veneno de
B. jararaca, 32 horas apds a inoculacdo a tumefagdo come-
¢ou a diminuir e ap6s 13 dias regrediu completamente.
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Diefenbach et al. (2012), administraram o veneno de
B. moojeni em dois ovinos, por via subcutanea, na face di-
reita, nas doses de 0,41mg/kg e 0,82mg/kg; a dois outros
ovinos administraram o veneno de B. neuwiedi na dose de
1,0mg/kg. Verificaram que apenas o ovino que recebeu a
menor dose (0,41mg/kg) do veneno de B. moojeni sobrevi-
veu, apesar de ter desenvolvido quadro clinico muito seve-
ro e semelhante aos demais. Os sinais clinicos iniciaram-se
em cerca de 10min ap6s a inoculagdo em todos os ovinos.
O periodo de evolugao variou de 2 a 4 dias nos animais que
morreram. O quadro clinico nos quatro ovinos caracteri-
zou-se por apatia, acentuado aumento de volume da face,
da porcdo ventral do pescoco e do peito, leve aumento de
volume da porg¢do proximal dos membros anteriores, tempo
de sangramento aumentado, taquicardia, mucosas palidas
e grande quantidade de sangue ndo digerido nas fezes. Os
exames laboratoriais revelaram, principalmente, reducio
das proteinas plasmaticas e aumento de creatinaquinase
em todos os ovinos. A necropsia, foram observados exten-
sos hematomas nas areas correspondentes ao aumento de
volume subcutaneo. Observaram-se petéquias, equimoses
e sufusdes leves a moderadas na serosa de diversos 6rgaos
e acumulo de sangue em meio as fezes na porgdo final do
reto. Além de hemorragias, a principal alteracdo histolégica
observada foi necrose das fibras musculares esqueléticas
e da parede de vasos, nas areas préximas a inocula¢do do
veneno. Um animal que recebeu o veneno de B. moojeni, 5
dias ap6s o inicio do experimento apresentou regressao
dos sinais clinicos e recuperou-se.

Dados da literatura referentes a equinos

Nos experimentos de Araujo & Belluomini (1960-62),
todos os venenos de Bothrops (vide acima as espécies) pro-
duziram edema no local da inocula¢do (intramuscular).
Nao houve formagdo de necrose em nenhum cavalo.

Dados da nossa equipe referentes a equinos

Sousa et al. (2011) administraram os venenos de Bo-
thropoides jararaca, Bothrops jararacussu, Bothrops moo-
Jeni e Bothropoides neuwiedi, por via subcutanea a seis
equinos, nas doses de 0,5 e 1mg/kg (B. jararaca), 0,8 e
1,6mg/kg (B. jararacussu), 0,205 (B. moojeni) e 1mg/kg
(B. neuwiedi). Os sinais clinicos iniciaram-se entre 8min e
2h10min apds a inoculacdo. O periodo de evolucdo variou,
nos quatro casos de éxito letal, de 24h41min a 70h41min,
e nos dois equinos que se recuperaram (os dois que rece-
beram o veneno de B. jararacussu) foi de 16 dias. O qua-
dro clinico, independente do tipo de veneno e das doses,
caracterizou-se por aumento de volume no local da ino-
culagdo, arrastar da pinca do membro inoculado no solo,
inquietacdo, apatia, diminuicdo da resposta aos estimulos
externos, mucosas palidas e hemorragias. Os exames la-
boratoriais revelaram anemia normocitica normocromica
com progressiva diminui¢cdo no nimero de hemdcias, da
hemoglobina e do hematdcrito, e leucocitose por neutrofi-
lia. Houve aumento de alamina aminotransferase, creatina-
quinase, deshidrogenase latica, ureia e glicose, bem como
aumento do tempo de ativagdo da protrombina e do tempo
de tromboplastina parcial ativada. Os achados de necrop-
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sia foram extensas hemorragias no tecido subcutaneo, com
presenca de sangue ndo coagulado, em boa parte associado
a edema (edema hemorragico), que se estendia desde o lo-
cal da inoculagdo até as regides cervical, toracica, escapular
e membro. Na periferia das areas hemorragicas observou-
-se edema gelatinoso. Nas cavidades toracica, pericardica e
abdominal havia grande quantidade de liquido sanguino-
lento. Nao foram encontradas alteracdes histoldgicas signi-
ficativas. Nos dois equinos inoculados com o veneno de B.
jararacussu, a extensa tumefacao diminuiu gradativamente
e restou uma area flutuante com alopecia, que fistulou; por
esta fistula escoava um liquido seroso amarelado. A lesdo
posteriormente cicatrizou.

Dados da literatura referentes a suinos

Araujo et al. (1963b), verificaram, em experimentos
com porcos que receberam, pela via intramuscular os ve-
nenos de B. jararaca, B. jararacussu, B. alternatus, B. cotia-
ra, B. neuwiedi e B. atrox, que houve formacdo de grande
edema. Pela via subcutanea (tecido adiposo) os venenos
botrépicos produziram edema somente com o uso de doses
superiors a 1mg/kg. Pela via intramuscular foi constatada
a formacgdo de necrose nas doses superiores a 1mg/kg dos
seguintes venenos botrépicos: B. jararacussu, B. neuwiedi
e B. alternatus. Os outros venenos botropicos (B. jarara-
ca, B. cotiara e B. atrox) ndo produziram necrose. Pela via
subcutanea (tecido adiposo) todos os venenos botropicos
usados produziram necrose apenas com doses superiores
a lmg/kg.

Quadro clinico-patolégico do envenenamento natural
botrépico em animais de producao

Dados da literatura referentes a bovinos

Grunert (1967) e Grunert & Grunert (1969) informa-
ram que, no periodo de 1964-1966, deram entrada no Hos-
pital de Clinica Veterinaria da Universidade Federal do Rio
Grande do Sul, em Porto Alegre, quatro vacas com lesdes
caracteristicas de envenenamento botrépico. O principal
sinal clinico observado foi um consideravel aumento de
volume, de consisténcia macia, no local da picada. Se a pi-
cada era na cabeca, havia dispneia e inquietacdo, se nos
membros, verificou-se andar claudicante. Em casos graves
havia hemorragias pela boca e pelas narinas, as fezes eram
aquosas e hemorragicas e as mucosas anémicas. Até o 3°
dia, a tumefagio aumentou pouco a pouco e a partir do 5°
dia diminuiu gradativamente. Devido as altera¢des necro-
ticas no local da picada, havia cheiro putrido a partir do 2°
e 32 dias. Na maioria dos casos, o estado geral estava bem
alterado; os animais tinham andar cambaleante, inapetén-
cia, e estavam apaticos e gemiam. Observaram-se aumento
das frequéncias cardiaca e respiratéria, as conjuntivas e as
mucosas estavam congestas. S6 uma vaca recebeu, por via
endovenosa, soro antiofidico, 6 horas apds o acidente, po-
rém teve o mesmo quadro clinico que os outros animais,
que nao receberam soro antiofidico. Apenas uma dessas
vacas, gravemente afetada, morreu, com hemorragias pe-
las narinas, boca e reto, 12 horas apés a entrada no Hospi-
tal, apesar de tratamento intensivo. A necropsia desta vaca

revelou, além de edema e hemorragias do tecido subcuta-
neo no local da picada, graves hemorragias nas cavidades
corporais e no trato digestivo. No cora¢do e nas mucosas
da cavidade bucal, do estdmago (sic), do intestino e dos
6rgaos urinarios e sexuais havia altera¢des hiperémico-
-hemorragicas. Nao foi fornecida descricdo das alteracoes
histolégicas.

De acordo com Menezes (1995/96), em sete casos na-
turais de envenenamento botrépico, diagnosticados na
Clinica de Bovinos da Escola de Medicina Veterinaria da
Universidade Federal da Bahia, nos anos de 1985-1995, a
sintomatologia caracterizou-se por apatia, subito edema
no local, dor, aumento de volume dos linfonodos regionais,
hipertermia, anorexia, taquicardia, polipneia e dispneia
mista, claudicacdo, além de necrose no local da picada, di-
minuicdo da coagulabilidade sanguinea e aborto. Os acha-
dos de necropsia verificados no tnico bovino que morreu
(bezerra com um dia de idade) foram acentuado edema e
grande area de necrose no local da picada (regido perineal
e vulva), da qual flufa liquido serossanguinolento, hemor-
ragias retal e vaginal, petéquias nos linfonodos superficiais,
no epicardio, na mucosa intestinal e da bexiga, congestdo
dos pulmdes e incoagulabilidade do sangue. Nao foram for-
necidas descri¢oes das alteracdes histologicas.

Dados da literatura referentes a ovinos

Mendez & Riet-Correa (1995) relataram picadas de co-
bra por Bothrops neuwiedi em ovinos numa fazenda no Rio
Grande do Sul. Entre setembro 1988 e janeiro 1989 em um
rebanho de 133 ovinos, 22 foram picados e 11 morreram.
(Em um grupo de cinco caprinos na mesma fazenda, um
foi picado e morreu.) Os ovinos, quando picados na cabe-
¢a, mostraram edema acentuado da cabeca, pescoco e, as
vezes, na regido do peito. Quando picados nos membros,
mancavam acentuadamente e o edema as vezes se estendia
até o abdomen ou térax. As mortes, mais comuns em cor-
deiros e animais jovens, ocorreram dentro de 24 a 48 horas
apos a picada. A maioria dos animais adultos se recuperou.
Necrose e desprendimento das partes superiores da pele
foram observados em algumas ovelhas sobreviventes.

Barros (2008) forneceu os seguintes dados a respeito
de um ovino, fémea, com 18 meses de idade, procedente de
Santa Maria, RS, em que foi concluido tratar-se de aciden-
te offdico por Bothrops. O animal foi encontrado no campo
com edema acentuado na face, sangramento nasal e ocular
bilateral e duas lesdes perfurantes na face com distancia
de 2cm ente elas. Os achados de necropsia consistiram em
pele da face friavel e hemorragica, e tecido subcutaneo da
face acentuadamente edematoso e hemorragico; a hemor-
ragia se estendia até a porgao ventral do pescoco a altura
da entrada do térax e havia hemorragias no epicardio e en-
docardio. Histologicamente foram verificadas no miocardio
areas multifocais a coalescentes de hemorragia, com mode-
rado edema que separava as fibras musculares.

Aires et al. (2008) relataram a morte de dois ovinos,
num mesmo pasto, numa fazenda da regido central do Rio
Grande do Sul, uma em setembro, outra em novembro de
2007, em que estabeleceram como causa acidente ofidico
por Bothrops alternatus. Clinicamente observaram edema
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na face. A necropsia (0s ovinos morreram no mesmo dia
em que foram verificados os edemas na face) em ambos foi
constatado, na pele e no tecido subcutaneo da face, ede-
ma e hemorragia, além de hemorragias em outros tecidos
e o6rgaos. No exame microscopico de um dos dois ovinos,
verificaram-se hemorragias em diversos tecidos e 6rgaos.

Gava & Traverso (2008) estabeleceram o diagndstico de
morte por acidente ofidico (Bothops sp.) nos municipios de
Lages e Campo Bello, SC, em dois ovinos, em que constata-
ram, a necropsia, extensas hemorragias subcutaneas.

Dados da nossa equipe referentes a ovinos

Tokarnia et al. (2008) relataram a ocorréncia de um aci-
dente ofidico em um rebanho de ovinos, mesticos da raca
Bergamascia, no municipio de Miguel Pereira, R]. Quatro
ovelhas adultas, com cerca de 35 kg, foram picadas na cabe-
¢a por um exemplar de Bothrops jararaca dentro de curto
espaco de tempo. Os animais apresentaram a cabe¢a muito
tumefeita, mas o estado geral era bom. Em um ovino euta-
nasiado, verificou-se, a necropsia, que a tumefacao da ca-
beca era causada por hemorragia subcutanea, e que se es-
tendia ao pescoco. Histologicamente foi verificada, na face,
hemorragia massiva, principalmente no tecido subcutaneo,
com infiltracdo de hemacias no tecido muscular adjacente,
que em areas onde era mais intensa, provocou afastamento
entre as fibras musculares, algumas com aspecto hialiniza-
do. Em um exame das trés ovelhas 4 dias apds as picadas,
verificou-se que estavam normais e que a tumefagao da ca-
beca tinha desaparecido completamente. O tratador infor-
mou que no 3° dia apds as picadas, as cabecas das ovelhas
s6 estavam um pouco “inchadas”, e que no 4° dia a lesdo
tinha desaparecido completamente, sem administracdo de
qualquer medicamento.

Dados da literatura referentes a equinos

No Rio Grande do Sul, Raposo etal. (2000/2001) relata-
ram um acidente ofidico em um equino de 1 més de idade,
que foi picado na orelha, em outubro de 1997; houve for-
macdo de edema, que, decorridas 24 horas apds a picada,
se estendia para o peito, membros anteriores e por¢do an-
terior do abdomen. Observaram ainda urina sanguinolenta,
fezes com sangue e hemorragia na orelha picada. A necrop-
sia, ao corte da regido edematosa, observou-se edema ge-
latinoso amarelo misturado com sangue vermelho escuro.
Foram observadas petéquias e sufusdes em diversos teci-
dos e 6rgdos, e hemorragias no tecido muscular proximas a
area da picada. Os rins estavam aumentados e congestos e
havia edema cerebral. Histologicamente foram observadas
congestdo e hemorragia severa na musculatura e em outros
orgdos, areas de necrose na musculatura proxima a area da
picada e no bago, e no rim, necrose tubular aguda, conges-
tdo e hemorragia.

Barros (2003) forneceu os seguintes dados a respeito
de um equino, em que foi concluido tratar-se de aciden-
te ofidico por Bothrops. Tratava-se de uma fémea, com 3
anos de idade, procedente de Sao Sepé, RS, que apresentou
edema unilateral no focinho e na cabec¢a. Caminhava com
os membros posteriores “travados”, apresentava incoor-
denacgado, debatia-se e acabou morrendo com cerca de 12
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horas de evolucdo do quadro clinico. A necropsia foram ve-
rificados hemorragia e edema difuso acentuados no tecido
subcutaneo da cabeca e do pesco¢o, hemorragias interfas-
ciculares acentuadas nos musculos esqueléticos e ainda he-
morragias em diversos tecidos e 6rgaos. Histologicamente
verificou-se no rim grande quantidade de cilindros intratu-
bulares que preencheram a maioria dos tibulos tanto no
coértex como na medula. Havia ainda hemorragia peritubu-
lar e periglomerular multifocal moderada.

Descricoes gerais

Os dados do quadro clinico-patolégico que chamamos
de descricdes gerais, baseados, em sua maioria, em enve-
nenamento no homem e em experimentos realizados em
animais de laboratorio, constam nos textos de Amaral & Re-
zende (1994), Azevedo-Marques et al. (2003), Barraviera
(1994, 1999), Barravieira & Pereira (1994), Borges (1999),
Franca & Malaque (2003) e Malaque & Franga (2003), e re-
sumimos da seguinte maneira:

Acao dos venenos ofidicos, e quadros clinico-patolégicos
observados no homem e em animais de laboratdrio

Segundo sua acdo toxica principal, os venenos das serpen-
tes podem ser divididos em trés grupos:

Veneno crotalico (as espécies de Crotalus sul-america-
nas), que possui como componente principal uma neuro-
toxina; Habermehl (1977) chama a atengdo para o fato de
que, no caso dos acidentes com a sul-americana Crotalus
durissus terrificus ndo ocorrem as lesdes locais observadas
nos casos de envenenamento por cascavéis norte-america-
nas.

Veneno botroépico (Bothrops, Vipera, Lachesis e as es-
pécies de Crotalus da América Central e do Norte), que cau-
sa forte lesdo local (edema, hemorragia, necrose).

Veneno elapidico, que causa quase exclusivamente
sintomas nervosos (Stober 2002).

Crotalus durissus terrificus

Acdo neurotoxica. As fragdes neurotodxicas (funda-
mentalmente a crotoxina) do veneno crotédlico produzi-
riam efeitos tanto no sistema nervoso central, quanto no
sistema nervoso periférico. A crotoxina induz a paralisia,
semelhante a causada pelo curare, em todas as espécies
animais estudadas. Sugere-se que as paralisias motora e
respiratéria no envenenamento crotalico sejam decorren-
tes do bloqueio da transmissdo nervosa na jun¢do neuro-
muscular, por agdo da neurotoxina que inibe a liberacio de
acetilcolina na sinapse.

Acdo miotoxica. Tem sido atribuida a crotoxina, e mes-
mo a crotamina, a capacidade de produzir lesdes no tecido
muscular esquelético, sistemicamente, em pontos distan-
tes do local da picada; ha rabdomidlise sistémica, traduzi-
da por necrose hialina das fibras musculares esqueléticas,
com consequente mioglobinuria.

Acdo coagulante. A acdo coagulante, semelhante a da
trombina, acaba determinando um consumo dos fatores da
coagulacdo e, por fim, a “incoagulabilidade” sanguinea. Ha
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queda dos niveis sanguineos de fibrinogénio com prolon-
gamento do tempo de coagulagdo, auséncia de protrombi-
na e deficiéncia parcial de tromboplastina, sem reducio do
numero de plaquetas. Apesar das alteragcoes nos testes de
coagulacdo, as manifestagdes hemorragicas sdo discretas.

Acao nefrotodxica. O veneno crotalico ocasionaria lesdo
tubular direta, mas admite-se ainda uma ag¢do indireta pela
mioglobintria (obstrucdo tubular por cilindros de mioglo-
bina e lesdo dos tibulos pelo miopigmento). Outros fatores,
correlatos ao choque (desidratacdo com elevagdo do hema-
técrito, hipotensio arterial, acidose metabdlica e sequestro
de liquidos para a musculatura esquelética), podem estar
associados a rabdomiolise e contribuem para a instalacdo
da lesdo renal. Nos casos que evoluem para a insuficiéncia
renal aguda (IRA), ha oliguria e antria.

Quadro patolégico do envenenamento crotalico.
A lesdo renal é referida como necrose tubular aguda, mas
também tém sido relatadas glomerulonefrite e nefrite in-
tersticial agudas, degeneracao hidrépica e presenga de ci-
lindros de mioglobina. Nos musculos encontra-se necrose
hialina das fibras musculares esqueléticas. No figado have-
ria degeneracdo hidrépica dos hepatécitos com localizagdo
centrolobular. As hemorragias seriam raras nos 6rgaos in-
ternos, porém ocorreriam com maior frequéncia no sistema
nervoso central. As causas mais importantes da morte sio a
IRA e o choque (este ultimo é menos frequente no acidente
crotalico do que nos acidentes botroépico e laquético).

Bothrops spp.

Acédo necrosante ou proteolitica. Decorre da agdo ci-
totdxica direta de fragdes proteoliticas do veneno. A esta
acdo atribuem-se, principalmente, as lesdes locais como
rubor, edema, vesiculas e necrose; os efeitos vasculotéxico
e coagulante também podem contribuir para a instalacdo
dessas lesoes.

Acao vasculotoéxica (hemorragica). Determina aumen-
to de permeabilidade ou rompimento da membrana basal
do endotélio vascular e consequentes edema e hemorragia.
As hemorragias podem ser locais ou sistémicas, afetando
os pulmdes e rins; as vezes sdo fatais, quando ocorrem no
sistema nervoso central. Além do edema no local da picada,
h4 hemorragias na gengiva, epistaxe, hematemese, hematu-
ria, hemorragia digestiva alta, e, as vezes, até no bordo do
leito ungueal.

Acdo coagulante. Além de ativar o fibrinogénio, a fra-
¢do coagulante da maioria dos venenos botrépicos tem
capacidade de ativar o fator X e a protrombina. Quando
ocorre a ativacdo do fator X, ha também consumo dos fato-
res V, VII e de plaquetas, levando ao quadro de coagulagio
intravascular disseminada (CID), com formag¢ido de micro-
trombos na rede capilar, o que poderia contribuir para de-
sencadear a IRA.

Outras ag¢odes. Os acidentes botrépicos podem ser
acompanhados de choque, com ou sem causas definidas,
entre elas, a hipovolemia por perda de sangue ou plasma
no membro edemaciado, a ativacdo de substancias hipo-
tensoras, o edema pulmonar e a CID. A insuficiéncia renal,
observada eventualmente em envenenamentos botrépicos,
poderia instalar-se por acdo direta ou secundaria a com-

plicacdes em que o choque esta presente; além disto, se
admite que a CID é capaz de provocar isquemia renal por
obstrucdo da microcirculagido. Outro mecanismo proposto
para explicar as lesdes é ainda espasmo dos vasos renais
por liberacao de substancias vasoativas.

Quadro patolégico no envenenamento botrdpico.
Amorim et al. (1951) descreveram, com base em experi-
mentos realizados em coelhos e ratos, no local da injecio,
forte hemorragia e edema com necrose de coagula¢do do
tecido subcutaneo e dos musculos estriados subjacentes,
hemorragias em varios 6rgdos internos e trombose hialina
nos capilares em 60% dos casos, principalmente no pul-
mado (em 47% dos casos). Os autores chamam a atengdo
para o valor que poderia ter esta tltima lesdo para o diag-
nostico do envenenamento ofidico. No rim esses autores
encontraram somente lesdes hiperémico-hemorragicas.
Por outro lado, Barraviera & Pereira (1994) e Franca & Ma-
laque (2003) descreveram no rim necrose tubular aguda,
necrose cortical renal, glomerulonefrite e nefrite intersti-
cial. As causas da morte, em geral, sdo IRA e hemorragias
incontrolaveis, além do choque.

0 veneno de Lachesis muta possui a¢des proteolitica
(necrosante), coagulante e vasculotéxica; admite-se ainda
uma acdo neurotoxica.

As serpentes do género Micrurus produzem veneno
que tém, principalmente, acdo neurotodxica.

DISCUSSAO

Casos experimentais do envenenamento crotalico

Em relacdo aos achados de Araujo & Belluomini
1960/1962, que realizaram experimentos em diversas es-
pécies de animais de producdo, com a aplicacdo do vene-
no crotalico por via intramuscular, ha concordancia com os
achados encontrados por nossa equipe no que diz respeito a
falta de tumefacdo no local de aplicacdo do veneno (experi-
mentos realizados em bovinos por Graga et al. 2008). Exce-
¢do se faz em relacdo ao cavalo, em que Araujo & Belluomi-
ni (1960-62) descrevem um pequeno edema, porém nossa
equipe observou edema acentuado (Lopes etal 2012).

A auséncia de qualquer reacdo no local da inoculacio,
em experimentos realizados por Araujo et al. (1963a) em
bovinos, pela aplicagdo do veneno crotalico, por via sub-
cutanea ou intramuscular, também esta de acordo com as
observacgdes da nossa equipe (Graga et al. 2008).

Birgel et al. (1983) descreveram no envenenamento
crotalico em bovinos microhematiria, que nossa equipe
ndo observou (Graga et al. 2008), nem outros pesquisado-
res que realizaram experimentos em animais de produgao.

Saliba et al. (1983) descreveram em bovinos, também
no envenenamento crotalico, necrose hialina nas paredes
das arteriolas no sistema nervoso central, no pulmio e no
local da aplicacdo do veneno, e trombos hialinos na luz de
arteriolas e capilares pulmonares, e no rim processos de-
generativos, culminando em necrose tubular, e glomeru-
lonefrite focal, alteragcdes que nossa equipe ndo observou
(Graga et al. 2008), nem outros estudiosos que realizaram
experimentos em animais de producao.

Em relacdo as descri¢cdes gerais sobre o envenena-
mento crotalico ha varias divergéncias: nossa equipe ndo
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observou mioglobindria nem em bovinos (Graca et 2008),
nem em equinos (Lopes et al. 2012) e também n&o obser-
vou necrose de tubulos uriniferos ou nefrite em bovinos
(Graga et al. 2008) e em equinos (Lopes et al. 2012)

Casos experimentais do envenenamento botrépico

Em relacdo aos achados de Araujo & Belluomini
(1960/62) e Araujo et al. (1963a) que fizeram experimen-
tos em varias espécies de animais de producdo, com a apli-
cacdo do veneno de diversas espécies de Bothrops, por via
intramuscular e subcutanea, ha concordancia com os acha-
dos de nossa equipe a respeito da ocorréncia de tumefa-
¢ao (que esses autores interpretam como edema) no local
de aplicacdo do veneno em todas as espécies (em nossos
experimentos em bovinos (Caldas et al, 2008), ovinos (Ara-
gdo etal. 2010, Diefenbach et al. 2012) e equinos (Sousa et
al, 2011). Esses autores interpretam esta tumefagdo como
um edema, o que esta em desacordo com os nossos acha-
dos, com raras exceg¢des. Mais detalhes sobre a natureza
desta tumefacao vide abaixo.

Novaes et al. (1986), no envenenamento por diversas
espécies de Bothrops em bovinos, induzidos por picadas
na cara e também pela inoculagio de veneno dessecado na
bochecha, verificaram, que “edemas” mais intensos foram
provocados pelas espécies B. jararacussu, B. alternatus, B.
atrox e B. moojeni; os “edemas” de menor intensidade fo-
ram observados com as espécies B. jararaca e B. neuwiedi.
Porém nos achados de necropsia, Novaes et al. (1986) fa-
lam em edema sero-hemorragico.

Em relacdo a tumefagao, nos experimentos realizados
por nossa equipe em bovinos com o veneno de B. alterna-
tus, a acentuada tumefacdo era devido a hematoma (Cal-
das et al. 2008).

Nos experimentos realizados por nossa equipe em ovi-
nos com os venenos de B. jararaca, B. moojeni e B. neuwiedi,
a tumefacdo no local da aplicagdo (subcutdnea) era devido
a extensas hemorragias (Aragio et al. 2010, Diefenbach et
al. 2012). Nos experimentos realizados por nossa equipe
em equinos com os venenos de B. jararaca, B. moojeni e B.
neuwiedi, a tumefagdo foi devido a extensas hemorragias
no tecido subcutaneo, com presenca de sangue nio coagu-
lado e em boa parte associadas a edema (edema hemorra-
gico) (Sousa etal. 2011).

Nos estudos realizados por nossa equipe o bovino que
recebeu o veneno de B. alternatus (Caldas et al. 2008) e os
ovinos que receberam os venenos de B. jararaca (Aragao
etal. 2010) e de B. moojeni (Diefenbach et al. 2012), e que
ndo morreram, a tumefacdo acentuada do sangue acumu-
lado no tecido subcutaneo no local da inoculagio (devido a
hematoma) foi reabsorvida sem deixar sequelas.

Excecao foi a reacdo ao veneno de B. jararacussu: nos
ovinos a tumefac¢ao era devida ao acentuado edema (Ara-
gdo et al. 2010); os dois ovinos que receberam o veneno de
B. jararacussu morreram, de maneira que nao foi possivel
verificar a evolugao do quadro clinico e se haveria necro-
se. Nos dois equinos que receberam o veneno de B. jara-
racussu e que ndo morreram, apds acentuada tumefacao
houve fistulagcdo com eliminagao de um liquido amarelado,
que posteriormente cicatrizou; desta maneira nao se ficou
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sabendo se a tumefacdo nesse caso era devida a edema ou a
hemorragia (Sousa et al. 2011).

De acordo com Araujo & Belluomini (1960-62) e Araujo
et al. (1963a), necrose no local da inoculagdo sé ocorreu
quando os venenos botrépicos foram inoculados por via
intramuscular; ndo podemos fazer comparagdes, pois com
excecdo da inoculacdo por via intramuscular do veneno
de Bothrops alternatus em dois bovinos, que morreram de
evolucdo aguda, todas as outras inoculagdes feitas por nos-
sa equipe foram por via subcutanea (Caldas et al. 2008).

Em bovinos inoculados com veneno de B. alternatus,
nossa equipe observou, ao exame histolégico, necrose mus-
cular coagulativa, acompanhada de hemorragia, somente
no entorno do local da inocula¢do nos animais que recebe-
ram o veneno por via intramuscular; essa lesdo era discreta
nos musculos préximos ao local de inoculagdo subcutanea.
(Caldas et al. 2008) Em ovinos, a nossa equipe verificou,
ap6s aplicacdo dos venenos botrépicos, por via subcutanea,
somente necrose das fibras musculares e de vasos no local
de inoculagdo e adjacéncias. (Aragao et al. 2010, Diefenba-
chetal. 2012)

Vital Brasil (1918) afirma que os venenos botrépicos (B.
jararaca, B. alternatus e B. jararacussu) produzem em ani-
mais reacgoes locais violentas e, quando o envenenamento é
demorado, haveria formacio de necrose.

Com relagdo as descri¢des gerais, nossa equipe obser-
vou nos rins de ovinos leves alteracdes degenerativas com
evolucdo para lise, necrose de coagulagcdo em alguns tubu-
los do cortex, presenga de cilindros hialinos intratubulares,
além de formacao incipiente de microtrombos em alguns
glomérulos e capilares. No figado foram observadas altera-
¢cOes degenerativas e focos de necrose incipiente e indicios
de atividade pré-coagultéria (microtrombos granulares) e
corpusculos de choque granulares. A necrose tubular foi
atribuida ao quadro de choque. (Aragdo et al. 2010, Diefen-
bach etal. 2012)

Casos naturais do envenenamento botrépico

Nos dois casos, um em ovino, outro em equino, verifi-
cados em Santa Maria, a tumefagdo, de acordo com a des-
cricdo e as fotos fornecidas por Barros (2003, 2008), é de
natureza sero-hemorragica.

Na necropsia de uma ovelha picada por uma serpente do
género Bothrops (Tokarnia et al. 2008) em que se observou
hemorragia subcutdnea massiva, ndo verificou-se necrose;
nos exames histopatolégicos foi vista discreta necrose de
algumas fibras musculares nas adjacéncias do acimulo do
sangue no tecido subcutaneo.

Grunert (1967) e Grunert & Grunert (1969) menciona-
ram necrose em seus casos naturais de envenenamento por
Bothrops em bovinos.

Melo et al. (2004) inseriram em seu texto sobre “Enve-
nenamento botrdépico” fotografias de um bovino com ne-
crose na face maxilo-mandibular, sem fornecer dados sobre
a espécie de Bothrops envolvida.

Em relagdo a casos naturais de envenenamento ofidico
também deve ser lembrado que quando a cobra pica o ani-
mal, junto com o veneno pode inocular germes patogéni-
Cos, responsaveis por necrose e processos infecciosos.
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CONCLUSOES

Nos experimentos realizados por nossa equipe, a aplica-
¢do do veneno de Crotalus durissus terrificus em equinos,
por via subcutanea, provocou edema acentuado no local da
aplicacdo, ao contrario do que ocorreu nas outras espécies,
aspecto ndo relatado na literatura. Ainda em relagdo ao
veneno de Crotalus durissus terrificus, ao contrario do que
esta relatado na literatura, ndo se verificou hemoglobinuria
em bovinos e equinos, e ndo se verificaram lesdes renais
nessas mesmas espécies.

Em relacdo ao veneno de Bothrops, nos experimentos
realizados por nossa equipe, por injecao subcutanea do ve-
neno no bovino, ovino e equino, a tumefacdo era devido a
hemorragia, e ndo devido a edema, como relatado na lite-
ratura. Nos casos em que os animais se recuperaram, esta
foi rapida, pela reabsor¢do do sangue, sem deixar seque-
las. Somente o veneno de B. jararacussu causou nos ovi-
nos edema subcutaneo na regido da aplicacdo do veneno.
Como os animais morreram, ndo foi possivel verificar se
eventualmente haveria evolugio para necrose. Nos equinos
a natureza da tumefagdo causada pelo veneno de B. jarara-
cussu ndo pode ser averiguada, pois os animais ndo morre-
ram; porém ao contrario do que foi observado em relagio
aos venenos das outras espécies de Bothrops (em bovinos e
ovinos), ndo houve reabsor¢io do contetido da tumefagao,
e sim fistulacdo.

Nos Unicos experimentos realizados por nossa equipe,
em que o veneno botrdpico (B. alternatus) foi inoculado em
dois bovinos por via intramuscular - de acordo com a lite-
ratura a Unica via que causa necrose — necrose somente
foi comprovada, histologicamente, em fibras musculares no
entorno do local da inoculagao.

Ao contrario do relatado na literatura, sobre envene-
namento botrépico, (a) em relagdo as lesdes renais nos
ovinos, somente foram verificadas, nos experimentos
realizados pela nossa equipe, alteragdes leves, que foram
atribuidas ao quadro de choque, (b) nos bovinos que re-
ceberam o veneno de B. alternatus, ndo foram verificadas
lesdes renais, (c) nos equinos que receberam o veneno
de Bothrops spp., ndo foram encontradas alteragdes his-
tolégicas significativas, inclusive no rim, (d) ndo houve
hemoglobinuria ou mioglobinuria, em bovinos, ovinos e
equinos.

As diferencas sobre a ocorréncia de edema/hemorra-
gias e necrose no envenenamento botrdpico tem, como
se pode ver pelo acima exposto, como causa (a) variacdo
da ac¢do do veneno de acordo com a espécie da serpente
envolvida, (b) variagcdo na reacdo das diversas espécies
animais aos venenos das cobras, (c) variacdo da reacdo de
acordo com a profundidade da aplicacdo do veneno (sub-
cutaneo ou intramuscular), (d) variagdo da composi¢ido do
veneno na mesma espécie de cobra de acordo com sexo,
idade, alimentagdo, ambiente, clima, (e) divergéncias nas
interpretagdes; (f) deve se acrescentar que frequentemen-
te a palavra edema é usada como sinonimo de tumefacao
(inchaco), independentemente da causa, (g) e que a inocu-
lagdo de patogenos junto com o veneno pode influenciar a
natureza da lesdo.
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