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RESUMO

Introdugao: No Brasil, os acidentes por serpentes do género Bothrops constituem
grave problema de saude publica e representam cerca de 90% dos acidentes por
serpentes pecgonhentas. Contudo, dados acerca das particularidades dos
envenenamentos botropicos na populagdo pediatrica ainda sao escassos na
literatura.

Objetivo: Identificar as caracteristicas epidemiolégicas e clinicas das criangas e
adolescentes vitimas de acidentes por serpentes do género Bothrops.

Método: Foi realizado um estudo retrospectivo, descritivo, observacional utilizando
os dados epidemiolégicos e clinicos registrados pelo Centro de Informagéo e
Assisténcia Toxicologica de Santa Catarina (CIATox/SC) de pacientes com idade
entre 0 e 18 anos vitimas de acidentes com serpentes pegonhentas, no estado de
Santa Catarina (SC), durante o periodo de 2014 a 2020.

Resultados: No periodo de estudo, os acidentes botropicos ocorreram nos meses
de verdo em 56,2% dos casos, na macrorregido do Planalto Norte e Nordeste
Catarinense (23%) e na zona rural (59,6%). As vitimas dos acidentes botrépicos
eram do sexo masculino em 73% dos casos e a faixa etaria, em 32% dos casos, era
de 15 a 18 anos de idade. Os membros inferiores foram o local da picada em 81,1%
dos registros. As principais manifestagdes clinicas foram edema (92,8%), dor
(92,8%), hematoma (39,5%), hiperemia (34,5%) e sangramentos locais (24%).
Dentre as complicagdes locais destacaram-se a infecgdo secundaria (10,8%),
necrose (1,8%) e a sindrome compartimental (0,8%). As complicacdes locais foram
mais frequentes em criancas até os 9 anos de idade. A principal complicagao
sistémica foi a lesdo renal aguda (LRA) (15,4%). Laboratorialmente, em 76,6% dos
casos foram observadas altera¢des no perfil da coagulagédo sanguinea. Em 47,6%
dos casos (n=228), os pacientes receberam a soroterapia em até 3 horas apos a
exposicao. Os envenenamentos foram considerados leves em 82,4% dos registros.
Em 81,5% dos casos graves, a soroterapia foi administrada em periodo superior a 3
horas apo6s o0 acidente. Todos os pacientes evoluiram para cura sem sequelas.
Conclusoées: O perfil dos pacientes pediatricos vitimas de acidente botrépico em SC
sdo os adolescentes do sexo masculino, com idade entre 15 e 18 anos, vivendo em

zona rural. As complicacdes locais sdo mais frequentes em criancas até os 9 anos



de idade, o que pode estar associada a maior proporgao de veneno injetado por
superficie de area corporal. A principal complicacdo sistémica é a LRA. E importante

a precocidade da soroterapia para a evolugao clinica favoravel.

Palavras-Chaves: Mordeduras de Serpentes. Epidemiologia Clinica. Crianga.



ABSTRACT

Introduction: In Brazil, Bothrops snakebites represent a serious public health
problem and account for about 90% of accidents caused by venomous snakes.
However, data on the particularities of botropic envenomations in the pediatric
population is still scarce in the literature. Objective: To identify the epidemiological
and clinical characteristics of children and adolescents victims of accidents by
Bothrops snakes. Method: A retrospective, descriptive, observational study was
conducted using data recorded by the Center for Information and Toxicological
Assistance of Santa Catarina (CIATox/SC) of patients aged 0 to 18 years old victims
of accidents with venomous snakes in the state of Santa Catarina (SC) during the
period from 2014 to 2020. Results: In the study period, the botropic accidents
occurred in the summer months in 56.2% of cases, in the macro-region of Planalto
Norte and Nordeste Catarinense (23%) and in rural areas (59.6%). The victims of the
botropic accidents were male in 73% of the occurrences and the age range was
15-18 years old in 32% of the cases. The lower limbs were the site of the bite in
81.1% of the reports. The main clinical manifestations were edema (92.8%), pain
(92.8%), hematoma (39.5%), hyperemia (34.5%), and local bleeding (24%). Among
the local complications, secondary infection (10.8%), necrosis (1.8%), and
compartment syndrome (0.8%) were the most frequent. Local complications were
more frequent among children aged until 9 years old. The main systemic
complication was acute kidney injury (15.4%). Laboratorially, alterations in the blood
coagulation profile were observed in 76.6% of cases. In 47.6% of cases (n=228),
patients received serotherapy within 3 hours of exposure. The envenomations were
considered mild in 82.4% of the records. In 81.5% of severe cases, serotherapy was
administered more than 3 hours after the accident. All cases progressed to cure
without sequelae. Conclusions: The profile of pediatric victims of botropic accidents
in SC was male adolescents, aged 15-18 years, living in rural areas. Local
complications are more frequent in children younger than 9 years old which may be
associated with the higher proportion of injected venom per body surface area. The
main systemic complication was acute kidney injury. Early serotherapy is important
for a favorable clinical evolution

Keywords: Snake Bites. Clinical Epidemiology. Child.
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1. INTRODUCAO

Os acidentes ofidicos representam um importante problema de saude
publica no mundo, estando associados a elevada morbimortalidade em paises
tropicais. Segundo dados da Organizagdo Mundial da Saude (OMS) estima-se que
cerca de 5,4 milhdes de pessoas sdo picadas por serpentes anualmente,
resultando em 81.000 a 138.000 mortes por ano e em um valor ainda maior de
individuos com sequelas fisicas e psicologicas.'?3

Diante do impacto socioecondmico dos acidentes ofidicos, a OMS
estabeleceu em 2019 a meta de reduzir pela metade o numero de mortes e de
envenenamentos ofidicos até o ano de 2030.* Contudo, mensurar a real magnitude
dos acidentes ofidicos ainda € um desafio devido a consideravel negligéncia e
subnotificagdo de casos.®

Dentre os paises da América do Sul, estima-se que o Brasil tenha o maior
numero de casos de picadas de cobras, com aproximadamente, 29.000
notificagcdes por ano.®’ Estudos anteriores demonstraram que a regido sul do Brasil
apresenta valores superiores de ocorréncia de acidentes ofidicos (17
acidentes/100.000 habitantes) quando comparado com a meédia nacional (13,5
acidentes/100.000 habitantes).® Em virtude da elevada frequéncia de casos e da
alta letalidade, os acidentes com animais peconhentos (incluindo os acidentes
ofidicos) sdo agravos que fazem parte da lista nacional de notificagdo compulséria
desde o ano de 2010.°

No pais, sdo reconhecidas duas familias de serpentes que abrangem
espécies consideradas peconhentas, a familia Viperidae, que inclui os géneros
Bothrops (cotiara, jararaca, jararacugu, urutu-cruzeiro), Crotalus (cascavéis) e
Lachesis (sururucu-pico-de-jaca); e a familia Elapidae, que abrange os géneros
Leptomicrurus e Micrurus (corais-verdadeiras).”®"

As serpentes do género Bothrops apresentam grande importancia médica,
pois sao as principais responsaveis pelos acidentes ofidicos no Brasil,
representando cerca de 90% dos acidentes por serpentes peconhentas, além de
uma letalidade em torno de 0,3% em casos tratados.®'>"® Estdo distribuidas por
todo o territorio brasileiro, possuem habitos noturnos e preferéncia por locais
umidos, onde existe proliferagcao de roedores. Essas serpentes possuem cauda lisa

sem chocalho, coloragcdo marrom esverdeada, com desenhos na forma de “V”
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invertido em cor preta ou castanha e costumam apresentar comportamento
agressivo quando ameacgadas.?'

O veneno botropico possui acdo predominantemente proteolitica,
coagulante e hemorragica.®'®'® E importante ressaltar que a composicdo do
veneno varia conforme a espécie e idade da serpente. No caso das serpentes do
género Bothrops, o veneno do filhote é principalmente coagulante, enquanto o do
adulto possui maior agdo proteolitica.’® Além disso, a quantidade de veneno
inoculado pode variar conforme o tamanho da serpente agressora e, também, se
ela atacou outra presa recentemente."’

O quadro clinico secundario ao envenenamento botropico é bastante
variavel e pode ser agrupado em sintomas locais e sistémicos. Os sinais/sintomas
locais se evidenciam nas primeiras horas apos a picada e incluem dor, edema,
equimose, sangramento na regido afetada. Ja as principais manifestagdes
sisttmicas abrangem gengivorragia, epistaxe, hematémese, hematuria e
hipotensao arterial. Dentre as complicacdes descritas na literatura, destacam-se a
ocorréncia de infecgdo secundaria, sindrome compartimental, necrose tecidual,
LRA e choque.?16"

O diagndstico do acidente botropico é realizado pela anamnese associada
a visualizagao e identificagdo da serpente agressora ou entéo, pelas caracteristicas
clinicas e/ou laboratoriais compativeis com envenenamento botrépico, como dor e
edema local e/ou alteragdes nos exames de coagulagdo, respectivamente.?-2122

Diante de um acidente botrépico a classificagdo de gravidade é necessaria
para orientar o manejo do caso de forma adequada. E considerado caso leve
aquele em que ha presenga de edema que nao ultrapassa o segmento anatémico
associado a auséncia de sangramento ou restrito ao local da picada; caso
moderado corresponde a edema que ultrapassa o segmento anatémico afetado
e/ou sangramento leve (epistaxe, gengivorragia, hematuria discreta); e caso grave
€ definido pela ocorréncia de edema que atinge todo o membro e/ou presenca
manifestacdes sistémicas como hemorragia grave, hipotensdo, choque e lesao
renal aguda.®

Em relagdo ao manejo das vitimas de acidentes botrépicos deve-se,
inicialmente, acalma-la para evitar que o estado hiperdinamico acelere a

disseminacao do veneno, avaliar as manifestagdes clinicas e a gravidade do caso
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além de adotar medidas de suporte para estabilizagdo hemodindmica do
paciente.® 2223

O tratamento especifico dos acidentes botropicos consiste na
administragdo endovenosa de soro antibotrépico (SAB) de forma mais precoce
possivel. O soro antibotrépico € um imunobiolégico heterdlogo obtido da
inoculagdo em equinos de pool de 5 espécies de serpentes do género Bothrops.
Segundo o Ministério de Saude, a dose a ser administrada do SAB depende da
classificagdo de gravidade do envenenamento, ndo sendo levado em consideragao
O peso e idade da vitima do acidente botropico. A permanéncia da
incoagulabilidade sanguinea (TAP com atividade inferior a 50%) apds 24 horas da
administracédo da soroterapia requer dose adicional de duas ampolas de SAB. 8102

Sabe-se que o prognostico dos pacientes vitimas de envenenamento
ofidico € multifatorial e varia de acordo com a faixa etaria do paciente, area
corporal comprometida, além da idade do animal, quantidade de veneno inoculado
e o tempo entre o acidente e a administracdo do soro antiofidico.?°

Considerando a importancia que os acidentes botrépicos representam no
nosso meio e suas complicacbes potencialmente fatais, torna-se relevante
a necessidade de investigagao regional detalhada da frequéncia desses acidentes
e das particularidades do ofidismo nas faixas etarias pediatricas. Neste contexto,
este estudo tem por objetivo elucidar e aprofundar a compreensao sobre os
aspectos clinicos e epidemioldgicos dos acidentes botropicos em criangas e
adolescentes registrados no Sistema DATATOX® utilizado pelo Centro de
Informacao e Assisténcia Toxicologica de Santa Catarina (CIATox/SC) no periodo
de 2014 a 2020.
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2. OBJETIVO

2.1 Objetivo Geral

Identificar o perfil clinico e epidemiolégico dos acidentes ofidicos por
serpentes do género Bothrops em criangas e adolescentes registrados no Sistema
DATATOX® do Centro de Informagao e Assisténcia Toxicologica de Santa Catarina
(CIATox/SC) no periodo de 2014 a 2020.

2.2 Objetivos Especificos

1. Identificar a frequéncia de acidentes botrdpicos registrados, no periodo de
estudo, na populagao pediatrica.

2. Determinar o perfil epidemiolégico da populagdo pediatrica vitima de
acidentes botropicos.

3. Descrever a distribuicdo sazonal e geografica dos acidentes botropicos em
SC.

4. Determinar as principais espécies de serpentes do género Bothrops
responsaveis por acidentes no estado.

5. ldentificar as principais manifestacdes clinicas e alteragdes laboratoriais do
envenenamento botropico em criangas e adolescentes.

6. Apontar a classificagdo de gravidade, presenga de complicag¢des, evolucéo e
desfecho clinico dos acidentes ofidicos nos pacientes pediatricos.

7. Determinar o percentual de pacientes que foram submetidos a soroterapia
anti-botropica.

8. ldentificar fatores de risco relacionados com os piores progndsticos nas

criangas e adolescentes vitimas de acidentes botrépicos.
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3. METODOLOGIA

3.1 Delineamento do Estudo

Trata-se de um estudo descritivo, retrospectivo, transversal e unicéntrico,
realizado a partir de dados secundarios de pacientes pediatricos vitimas de
acidentes com serpentes pecgonhentas do género Bothrops no estado de Santa

Catarina no periodo de janeiro de 2014 a dezembro de 2020.

3.2 Local do Estudo

O estudo foi realizado utilizando dados coletados no Centro de Informacéao
e Assisténcia Toxicoldgica de Santa Catarina (CIATox/SC), localizado no Hospital
Universitario (HU) Polydoro Ernani de S&o Thiago, da Universidade Federal de
Santa Catarina (UFSC).

3.3 Definicao da Populagao de Estudo

Registros de casos de pacientes pediatricos (de 0 a 18 anos), vitimas de
acidentes com serpentes do género Bothrops durante o periodo de janeiro de 2014
até dezembro de 2020 registrados no banco de dados utilizado pelo CIATox/SC
(DATATOX).

3.4 Critérios de Inclusao

Foram incluidos no estudo:

- Acidentes ofidicos com identificacdo da serpente do género Bothrops
pela equipe do CIATox/SC através de fotos e/ou encaminhamento da serpente ao
servigco de saude, em pacientes pediatricos com idade < 18 anos;

- Acidentes ofidicos sem identificacdo da serpente, porém com presenca de
sinais e/ou sintomas ou alteracbes do coagulograma compativeis com

envenenamento botropico, em pacientes pediatricos com idade < 18 anos.

3.5 Critérios de Exclusao
- Acidentes ofidicos por serpentes nao identificadas pela equipe do
CIATox/SC e sem manifestagdes clinicas caracteristicas de acidente botrépicos;

- Acidentes ofidicos por serpente ndo peconhentas;
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- Acidentes ofidicos provocados por serpentes do género Micrurus.

3.6 Coleta de Dados

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos da UFSC (CEPSH-UFSC) e esta em conformidade com a Resolugéo do
Conselho Nacional de Saude n° 466 de 12/12/2012. Os registros dos casos foram
disponibilizados pelo Centro de Informagdo e Assisténcia Toxicoldgica de Santa
Catarina (CIATox/SC) através do software DATATOX/BlI open source -
Pentaho/Saiku versao 2.6. A coleta de dados foi realizada pelos membros da
equipe de pesquisa sob autorizacao e supervisao do CIATox/SC.

As variaveis coletadas para este estudo foram:
- Ano de ocorréncia: o estudo incluiu as fichas de atendimento dos
envenenamentos botrépicos atendidos nos anos de 2014 a 2020.
- Més de ocorréncia: distribuicdo dos acidentes em todos os meses do ano no
periodo estudado.
- Zona de ocorréncia: os acidentes foram distribuidos conforme a zona de
ocorréncia do envenenamento em rural, urbana, periurbana e ignorado.
- Sexo: masculino e feminino.
- Idade: pacientes entre 0 e 18 anos de idade.
- Municipio de ocorréncia: municipio do estado de Santa Catarina em que o
acidente ocorreu.
- Macrorregido de ocorréncia: os acidentes foram distribuidos conforme as

seguintes macrorregides do estado de Santa Catarina:

1. Grande Florianépolis 5. Sul catarinense
2. Vale do ltajai 6. Meio Oeste e Serra Catarinense
3. Planalto Norte e Nordeste 7. Grande Oeste

4. Foz do ltajai
- Local de ocorréncia: corresponde ao ambiente onde ocorreu a picada:
1. Residéncia 4. Outro local
2. Local de trabalho 5. Ignorado
3. Ambiente externo/publico
- Circunstancia de exposicao: circunstancia acidental quando a exposigao ocorreu

acidentalmente e sem relacdo com a atividade profissional do paciente; acidente
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ocupacional, quando a exposicdo ocorreu durante atividade Ilaborativa ou
relacionada a ela; ou circunstancia ignorada.
- Classificagcdo da gravidade: gravidade inicial do envenenamento a partir dos
sinais e sintomas, no momento da admissao hospitalar; e gravidade final do
envenenamento a partir dos sinais e sintomas apresentados durante a internagao
hospitalar, sendo classificados em:
1) Leve: presenca de dor e edema local pouco intenso ou ausente, restrito
ao segmento anatdbmico acometido pela picada; com manifestacdes
hemorragicas locais de pouca intensidade ou ausentes, com ou sem
alteragdes do tempo de coagulagao.
2) Moderado: presengca de dor e edema evidente que ultrapasse o
segmento anatdbmico picado, associados ou nao de alteragbes de
coagulagdo e/ou presenga de sintomas hemorragicos como gengivorragia,
epistaxe e hematuria discreta, dentre outras causas que determinem
repercussdao hemodinamica.
3) Grave: presenga de edema local endurecido intenso e extenso, podendo
atingir todo o membro picado, associado ou nao a dor intensa e presencga de
bolhas; presenca de isquemia local em decorréncia do edema,;
manifestagdes sistémicas como hipotensédo arterial, choque, oliguria ou
hemorragias intensas, dentre outras causas de repercussao hemodinamica,
independentes do quadro loca.
4) Ignorado
- Local da picada: definido como a parte do corpo onde ocorreu a mordedura da
serpente.
- Presencga da serpente: quando o paciente trouxe a serpente capturada ou imagem
da serpente (fotos/videos) para o atendimento, facilitando a identificacdo da
espécie.
- Espécie da serpente: as espécies foram definidas apenas nos casos em que a
serpente foi identificada pelo CIATox/SC quando o agente foi encaminhado ao
servico ou por meio de fotos. Nos registros em que o acidente ocorreu por
serpente do género Bothrops, porém néao foi possivel fazer a identificagdo da
espécie, o agente foi classificado apenas como Bothrops sp. As espécies foram
classificadas em:

1. Bothrops insularis 7. Bothrops fonsecai
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2. Bothrops pubescens 8. Bothrops alternatus
3. Bothrops cotiara 9. Bothrops jararacussu
4. Bothrops diporus 10. Bothrops sp.

5. Bothrops neuwiedi

6. Bothrops jararaca
- Torniquete: definido como qualquer dispositivo/ instrumento utilizado para apertar
ou cingir o membro/extremidade corporal onde ocorreu a mordedura da serpente,
com intuito de conter a les&o.
- Tempo decorrido entre o acidente e o primeiro registro junto ao CIATox/SC;
- Tempo para administracdo da soroterapia apds o acidente ofidico.
- Numero de ampolas de soro antiofidico administradas durante a internacgao.
- Uso de medicamentos nefrotdxicos: pacientes que receberam drogas nefrotoxicas
(antibioticos, antifungicos ou anti-inflamatérios ndo hormonais), durante a
internacao.
- Manifestacdes locais: qualquer sinal ou sintomas presentes no local da picada, no

momento da admissao e durante a internacao hospitalar, sendo estratificado em:

1. Marca(s) de presa(s) 4. Eritema/hiperemia
2. Edema 5. Equimose
3. Dor 6. Sangramento local

- Manifestagao sistémica: qualquer sinal ou sintomas presentes fora do local da
picada, no momento da admissdo e/ou durante a internagdo hospitalar. As
manifestacdes foram classificadas em:

1. Manifestagbes gerais: presenga de sinais e sintomas, como ansiedade,
vémito, nausea, dor abdominal, mal-estar, prostracao e fraqueza.

2. Manifestacgoes hematoldgicas: ocorréncia de gengivorragia,
hematuria, epistaxe, hematémese ou outros sangramentos fora do local da
picada.

3. Manifestagdes cardiacas: qualquer sinal ou sintoma cardiovascular, como
tontura, desmaio, hipotensdo, choque e arritmia.

4. Manifestagdes neuroldgicas: qualquer sinal ou sintoma neurolégico, como
sonoléncia, parestesia, alteracao olfato/paladar, ptose e paralisia.

5. Manifestagbes musculoesqueléticas: presenca de dor generalizada, rigidez,

mialgia, mioglobinuria.
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- Complicagdes associadas ao acidente botrépico durante a admissao e/ou

evolucao do caso:

1.

Leséo renal aguda (LRA): definida pelo critério KDIGO de 2012, que utiliza
as variacbes dos niveis de creatinina e/ou débito urinario para a
classificagdo da lesdo renal aguda. No estudo, foi considerada a creatinina
basal como o menor valor de creatinina sérica apresentado durante a
evolucao do caso.

Sindrome compartimental: sindrome compartimental atestada pela equipe
meédica do servigo que necessitou de fasciotomia.

Necrose: quando o local da mordedura da serpente apresentava necrose
atestada pela equipe médica durante a internagao hospitalar.

Infecgdo secundaria: presenca de infecgdo secundaria e necessidade de
antibioticoterapia durante a evolugao.

Sepse: infecgado provavel ou confirmada, associada a alteragdo no estado
mental, pressao arterial sistélica < 100 mmHg e frequéncia respiratoria > 22

irpm.

- Tempo de Atividade da Protrombina (TAP): denota se ha ou n&o alteragbes na via

extrinseca da cascata de coagulagao. O TAP foi classificado em:

1.
2.
3.
4.

Normal: dentro do valor de referéncia, entre 10 a 16,6 segundos.
Prolongado: entre 16,7 segundos até 120 segundos.
Incoagulavel: > 120 segundos.

Ignorado: quando este dado n&o constava nas fichas do CIATox/SC.

- Tempo de Tromboplastina Parcial Ativada (TTPA) demonstra se ha ou nao

alteragdes na via intrinseca da cascata de coagulacao, sendo classificado em:

1.
2.

3.
4.

Normal: TTPA com tempo de até 36 segundos.

Prolongado: TTPA coagulavel em até 120 segundos com tempo maior que
36 segundos.

Incoagulavel: TTPA que ndo coagulou em 120 segundos.

Ignorado: quando este dado nao constava nas fichas do CIATox/SC.

- O RNI (International Normalized Ratio) ou razdo normalizada internacional:

permite a comparacao interlaboratorial independente do tempo de protrombina.

Calculado a partir da formula INR = [TAP do paciente em segundos / TAP médio

normal em segundos]. Alteragdo do RNI foi considerada quando superior ao valor

de referéncia de 1,3.
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- Alteragédo da coagulagédo: os pacientes foram subdivididos entre os que alteraram
e 0s que nao apresentaram alteragdo de um ou mais exames de coagulagéo (TAP,
TTPA, RNI). Quando este dado n&o constava nas fichas do CIATox/SC ele foi
considerado como ignorado. Quando mais de um exame estava disponivel foram
coletados os valores mais alterados durante a evolugdo do caso.

- Hemograma: foi considerado o valor de referéncia presente na literatura, segundo
faixa etaria.** Quando mais de um exame estava disponivel foram coletados os
valores mais alterados durante a evolugao do caso.

1. Hemoglobina: foram considerados os valores de corte (em g/dL): 10,5 (até 2
anos); 11,5 (de 2 a 12 anos); 13,0 (homens acima de 12 anos) e 12,0
(mulheres acima de 12 anos).

2. Contagem de plaquetas: foi considerado o valor de referéncia 2150.000/mm?
para todas as faixas etarias.

3. Leucocitos: os valores de leucometria por mm?® considerados como néo
elevados: até 17.500 (até 1 ano); até 17.000 (de 1 a 2 anos); até 15.500 (de
2 a 4 anos); até 14.500 (de 4 a 6 anos), até 13.500 (de 6 a 10 anos), até
13.000 (de 10 a 16 anos) e até 11.000 (acima de 16 anos).

- Creatinina: foi analisado o menor valor de creatinina (creatinina basal) e o maior
valor registrado durante a evolugdo do caso para a aplicagdo do critério KDIGO
2012.

- Alteracao do débito urinario: quando ocorreu registro de oliguria/anuria nas fichas
e/ou débito urinario < 0,5 mL/kg/h por no minimo 6 horas.

- Orientagao profilaxia tétano: foi avaliado se na ficha de atendimento foi registrada
a orientagao para verificar a situagao da vacina antitetanica do paciente.

- Local de internagdo: estratificado se o paciente foi internado em
enfermaria/emergéncia, em UTI, avaliado e liberado em Servico de Saude ou se o
local de internacéo foi ignorado.

- Tempo de internagdo: periodo em dias em que o paciente necessitou de
internacdo em servico de saude hospitalar.

- Sequela: presenca de sequelas apos acidente ofidico conforme detalhado no
encerramento da ficha do paciente.

- Desfecho: classificado em cura, o6bito ou ignorado conforme descrito no

encerramento da ficha do paciente.
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3.7 Anadlise de dados

Os dados foram selecionados a partir de banco de dados e fichas de
acompanhamento dos casos do CIATox/SC. Posteriormente, os dados foram
armazenados em planilha do programa Microsoft Excel®, sofrendo analise por
tabela dinédmica e por meio de calculos de médias, medianas, desvio padrao (DP),
propor¢des, gerando os graficos e tabelas. Foi realizada analise estatistica

descritiva dos dados coletados.

3.8 Aspectos Eticos

O presente estudo foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos da UFSC (CEPSH-UFSC) sob numero 4.619.482
(ANEXO 1). Foi preservado sempre o anonimato, conforme preconizados na
Resolugao 466/12, bem como suas complementares, do Conselho Nacional de
Saude e a Diretriz 12 das Diretrizes Eticas Internacionais para Pesquisas

Biomédicas Envolvendo Seres Humanos (CIOMS 2018).
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4. RESULTADOS

De janeiro de 2014 a dezembro de 2020, foram registrados pelo
CIATox/SC, 478 acidentes provocados por serpentes do género Bothrops em
criangcas e adolescentes o que correspondeu a 92% do total de acidentes por
serpentes pegonhentas registrados na populagdo pediatrica pelo servigo. O ano
com o maior numero de registros (Figura 1) foi o de 2014 (n = 84) e 0 menor
numero de registros foi observado no ano de 2019 (n = 52). A média anual de

acidentes botropicos na populagdo pediatrica no periodo de estudo foi de 68

casos/ano.
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Fonte: CIATox/SC 2014-2020
Figura 1 - Distribuicdo dos casos pediatricos de acidentes botropicos registrados

pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020, conforme o ano de ocorréncia.

Os meses com maior registro de envenenamento por serpentes do género
Bothrops foram janeiro, fevereiro e dezembro com 77 casos (16,1%), 69 casos
(14,4%) e 66 casos (13,8%) respectivamente. Os meses de verao representaram
mais da metade dos casos, com um total de 269 registros (56,2%). As menores
incidéncias dos acidentes botropicos (Figura 2) foram observadas nos meses de

junho com 6 casos (1,26%) e de agosto com 7 casos (1,46%).
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Fonte: CIATox/SC 2014-2020
Figura 2 - Distribuicdo dos casos pediatricos de acidentes botrdpicos registrados

pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020, em relagao aos meses do ano.

Em todos os anos analisados, os acidentes botropicos ocorreram com mais
frequéncia na zona rural (59,6%). Em 6,9% (n= 33) dos casos nédo houve registro
da zona do municipio em que ocorreu o acidente (Tabela 1).

A macrorregido de saude do estado de Santa Catarina com maior ocorréncia
de acidentes com serpentes do género Bothrops foi o Planalto Norte e Nordeste,
totalizando 23% dos registros. A macrorregido do Sul Catarinense apresentou o

menor percentual de casos com 3,9% do total de acidentes (Figura 3).
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Tabela 1 - Distribuigdo dos casos pediatricos de acidentes botrdpicos registrados

pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020, em relacdo ao ano e zona de

exposigao.
Ano Total
Zona
2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 n %
Rural 49 36 46 48 37 28 41 285 59,6

Urbana 30 25 23 19 15 20 28 160 334

Ignorada 5 5 7 3 3 4 3 33 6,9

Total de 84 66 79 70 55 52 75 478 100
Ccasos

Fonte: CIATox/SC 2014-2020

23%
(n=110)
17.3%
in=831 6,5%
20% (n=31)
(n=986)
16,9%
Grande Oeste (n=81) 12,1%
Meio Oeste e Serra Catarinense (n=58)
Planalto Norte e Nordeste
Vale do ltajai 3.9%
(n=19)

Foz do Rio Itajai
Grande Floriandpolis

Sul Catarinense

Fonte: CIATox/SC 2014-2020
Figura 3 - Distribuicdo dos casos pediatricos de acidentes botrdpicos registrados
pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020, conforme as macrorregides de saude

de Santa Catarina.
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Em numeros absolutos, os municipios com maior frequéncia de
envenenamentos botropicos durante o periodo de estudo foram Blumenau (n=27),
e Joinville (n=24). Considerando o niumero de casos por populagao residente *° a
cada 1000 habitantes, as maiores taxas de ocorréncia foram registradas nos
municipios de Garuva (0,44), Ibirama (0,36) e ltuporanga (0,35), respectivamente
(Tabela 2).

Tabela 2 - Distribuicdo dos casos pediatricos de acidentes botrdpicos registrados

pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020, conforme os municipios de Santa

Catarina.
Municipio Ndmero de Populagao Casos/Populagao
casos Residente = Residente (por 1.000 hab.)

Blumenau 27 357.199 0,07
Joinville 24 590.466 0,04
Florianopolis 18 500.973 0.03
Chapeco 18 220.367 0,08
Jaragua do Sul 13 177.697 0,07
Brusque 11 134.723 0,08
Lages 9 157.544 0,05
ltuporanga 9 25.086 0,35
Garuva 8 18.145 0,44
Sao Franscisco do Sul 8 52.721 0,15
Xanxeré 8 50.982 0,15
Campos Novos 7 36.244 0,19
Ibirama 7 18.950 0,36
Outros municipios 311 4.815.691 0,006
Total 478 7.164.788 0,006

Fonte: CIATox/SC 2014-2020
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Em relacdo ao local onde ocorreram os acidentes, 48,3% (n=231) dos
pacientes referiram estar em ambiente externo/publico, 44,3% (n=210) em
ambiente residencial e 5,6% (n=27) no local de trabalho. Essa informagao néo foi
registada em 2% (n=10) dos acidentes.

A exposigao ocorreu de forma acidental em 94,7% (n=453) dos casos e na
circunstancia ocupacional em 5% (n=24) dos envenenamentos. O dado foi
ignorado em 0,2% (n=1) dos registros.

Em 48,7% (n=473) dos casos, o paciente trouxe o animal ou encaminhou
imagens ao servico do CIATox/SC, facilitando a identificagdo da serpente. De
acordo com a identificacdo das espécies envolvidas nos acidentes (Figura 4), 114
(23,8%) eram Bothrops jararaca, 21 (4,3%) Bothrops diporus, 16 (3,3%) Bothrops
jararacussu, 1 (0,2%) Bothrops neuwiedi, e em 326 casos (68,2%) foi possivel

apenas a identificacdo do género da serpente (Bothrops sp.).

Bothrops sp.

g Bothrops jararaca
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m -

: Bothropus diporus
T

2
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2 Jararacussu
w

Bothrops neuwed|

0 100 200 300 400
Numero de casos
Fonte: CIATox/SC 2014-2020

Figura 4 - Distribuicdo dos casos pediatricos de acidentes botrdpicos registrados

pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020 quanto a espécie da serpente.
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Observou-se maior frequéncia dos acidentes botropicos em pacientes
pediatricos do sexo masculino (73%). O predominio dos acidentes em pacientes do
sexo masculino ficou mais evidente conforme o aumento da faixa etaria a partir do
primeiro ano de idade (Tabela 3). A faixa etaria com maior numero de
envenenamentos botrépicos dentre a populagao pediatrica foi a dos 15-18 anos
(32,1%). Os acidentes foram menos observados em pacientes com faixa etaria
inferior a 1 ano de idade (0,2%). A média de idade afetada foi de 11,1 anos (DP %

4,95) e a mediana foi de 12 anos.

Tabela 3 - Distribuicdo dos casos pediatricos de acidentes botropicos registrados

pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020 quanto ao sexo e por faixa etaria.

Faixa etaria Sexo Feminino  Sexo Masculino Total
(anos)
n % n % n %
<1 0 0 1 100 1 0,2
1-4 22 37,9 36 62 58 12,1
5-9 44 37,9 72 62 116 242
10-14 37 24,8 112 75,1 149 31,1
15-18 26 16,8 128 83,1 154 32,2
Total 129 26,9 349 73,0 478 100

Fonte: CIATox/SC 2014-2020

Considerando o segmento anatdbmico em que ocorreu a picada, 0 membro
inferior foi a regido mais acometida, correspondendo a 81,1% (n=388) dos casos,
seguido pelo membro superior com 16,5% (n=79) dos registros e pela regido da
cabega em 0,6% (n=3) dos casos. Nao foram registradas picadas no tronco. Em 8
fichas (n=1,6%) este dado nao foi registrado.

Quanto ao tempo entre o acidente e o primeiro atendimento pelo
CIATox/SC, observou-se que o primeiro contato com o servigo ocorreu em um
intervalo igual ou menor a 2 horas ap6és o acidente em 77,1% (n=367) dos casos. O
tempo médio para entrar em contato com o CIATox/SC apds a exposicao foi de 3
horas (DP £ 7,84).
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A classificacdo final de gravidade dos envenenamentos botropicos pelo
CIAToX/SC foi leve em 82,4 % (n=394) dos casos, moderada em 14,7% (n=70) dos
casos e grave em 2,2% (n=11) das ocorréncias. Em 0,6% (n=3) dos registros ndo
houve classificacdo da gravidade.

Em relagdo aos aspectos clinicos, observou-se a ocorréncia de
manifestagdes locais em 99,3% (n=495) dos casos. As alteragbes locais mais
frequentes foram edema (92,8%) e dor local (92,8%), seguido de presenca de
marcas de presa da serpente (92%). Dentre o grupo de faixa etaria dos 0-9 anos de
idade, observou-se que as manifestacbes locais de edema, marca de presas,
hematoma/equimose e hiperemia foram proporcionalmente mais frequentes em

comparacgao a faixa etaria dos 10-18 anos (Tabela 4).

Tabela 4 - Manifestacbes locais por faixa etaria dos casos de acidentes botropicos
registrados pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020.

Manifestagoes locais Faixa etaria

0-9 (n=175) 10-18 (n=303)  Total (n=478)

n % n % n %
Edema 169 96,5 275 90,7 444 92,8
Dor local 157 89,7 287 94,7 444 92,8
Marcas de presa 162 92,5 278 91,7 440 92
Hematoma/equimose 90 51,4 99 32,6 189 39,5
Hiperemia 69 39,4 96 31,6 165 34,5
Sangramento local 41 23,4 74 244 115 24,0

Fonte: CIATox/SC 2014-2020

As manifestagdes sistémicas associadas aos acidentes botrdpicos foram
observadas em 17,3% (n=83) dos casos. Destas, as mais frequentes foram a
manifestagdes gerais (12,9%), seguidas pelas manifestagdes neuroldgicas (3,3%) e
hematoldgicas (3,1%). Observou-se predominio das manifestacbes gerais,

neuroldgicas, cardiacas e musculoesqueléticas na faixa etaria dos 0-9 anos. As
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manifestagbes hematolégicas foram mais frequentes na populagdo entre 10-18
anos (Tabela 5).

Tabela 5 - Manifestagdes sistémicas por faixa etaria dos casos de acidentes

botrépicos registrados pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020.

Manifestagoes sistémicas Faixa etaria
0-9 10-18 Total
n=175 n=303 n=478
n % n % n %
Manifestacdes gerais 29 16,5 33 10,9 62 12,9
Manifestagcdes neurologicas 6 3,4 10 3,3 16 3,3
Manifestagbes hematoldgicas 5 2,8 10 3,3 15 3,1
Manifestacdes cardiacas 3 1,7 4 1,3 7 1,4
Manifestacoes 3 1,7 2 0,6 5 1

musculoesqueléticas

Fonte: CIATox/SC 2014-2020

Dentre as complicagdes associadas aos acidentes botropicos
destacaram-se a ocorréncia de complicagdes locais como a infecgdo secundaria
(10,8%), necrose (1,8%) e sindrome compartimental (0,8%). Todas as
complicacdes locais foram mais frequentes em criancas entre 0-9 anos de idade. A
complicagao sistémica mais registrada foi LRA (15,4%). A ocorréncia de sepse e de
choque hipovolémico foi mais prevalente em criangas entre 0-9 anos e a LRA foi

mais registrada na faixa etaria dos 10-18 anos (Tabela 6).



30

Tabela 6 - Complicacbes associadas aos casos pediatricos de acidentes botropicos
registrados pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020.

Complicagoes Faixa etaria
0-9 10-18 Total
n=175 n=303 n=478
n % n % n %

Lesao renal aguda 25 14,2 49 16,1 74 15,4
Infecgao secundaria 30 17 .1 22 7,2 52 10,8
Necrose 6 34 3 0,9 9 1,8
Sindrome compartimental 2 1,1 2 0,6 4 0,8
Sepse 2 1,1 1 0,3 3 0,6
Choque hipovolémico 1 0,5 1 0,3 2 0,4

Fonte: CIATox/SC 2014-2020

Quanto aos exames laboratoriais, ocorreu alteragao do perfil de coagulagao
durante a admissdo e/ou evolugdo em 76,6% (n=365) dos casos. O RNI estava
alterado em 61,7% dos envenenamentos. Em relagdo as alteragbes no TTPA,
31,1% dos pacientes apresentaram TTPA prolongado e em 17,4% dos casos o
TTPA estava incoagulavel.

Durante a admissdo e/ou evolugdo dos pacientes, leucocitose foi
observada em 29,4% (n=141) dos casos, anemia em 28,9% (n=139) e
plaguetopenia em 23,9% (n=114) dos registros. As alteragbes laboratoriais foram
proporcionalmente mais frequentes nos casos classificados como graves pelo
CIATox/SC (Tabela 7).
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Tabela 7 - Aspectos laboratoriais conforme a classificagédo de gravidade dos casos
pediatricos de acidentes botropicos registrados pelo CIATox/SC no periodo de 2014
a 2020.

Aspectos Classificacao de gravidade do acidente botrépico

BT Leve Moderado Grave Ignorado Total

n=394 n=70 n=11 n=3 n=478
n % n % n % n % n %
Alteracao do
perfil de 293 743 61 871 11 100 2 66,6 365 76,6
coagulagao
Leucocitose 105 26,6 30 428 6 545 O 0 141 294
Anemia 109 276 24 342 5 454 O 0 139 28,9

Plaquetopenia 76 192 31 442 7 633 O 0 114 23,9

Fonte: CIATox/SC 2014-2020

Quanto ao tratamento, 98,5% (n=471) dos pacientes receberam SAB
conforme a orientagédo do CIATox/SC. A média administrada foi de 4 ampolas de
SAB. Observou-se que 80,2% (n=383) dos pacientes receberam um total de até 4
ampolas, em 16,1% (n=77) dos casos foram administradas entre 5-8 ampolas, e
em 2,3% (n=11) dos registros foram administradas entre 9-12 ampolas. O tempo
médio entre o acidente e a administragédo da SAB foi de 5 horas (DP£10,77), sendo
que 47,6% (n=228) dos pacientes receberam a soroterapia em até 3 horas apds a
exposi¢cao (Figura 5). Observou-se que dentre os casos considerados graves,

81,5% receberam a soroterapia apos 3 horas da exposi¢éo (Figura 6).
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Durante a evolugdo, 20,3% (n=97) dos pacientes fizeram uso de
medicamentos nefrotdxicos. Nao ocorreram registros de necessidade de terapia
dialitica na populagéo de estudo.

Em relagdo ao uso de torniquete, ocorreu o registro de apenas 3 (0,63%)
pacientes que o fizeram no local na picada.

A orientacdo por parte do servico do CIATox/SC sobre a necessidade de
checar o calendario vacinal para vacina antitetanica ocorreu em 52,1% (n=248) dos
casos.

Quanto ao local de atendimento, 76,8% (n=366) dos pacientes foram
internados em emergéncia/enfermaria, 16,5% (n=79) dos casos foram avaliados,
tratados e liberados em servigos de saude, 0,8% (n=4) dos casos foram internados
em UTI. Este dado foi ignorado em 5,6% (n=27) dos acidentes.

A média de tempo de internagao foi de 2 dias, sendo que 24,1% (n=115)
dos pacientes precisaram ficar mais de 2 dias internados. Como desfecho, todos os
pacientes analisados evoluiram para cura sem ocorréncia de sequelas associadas

ao acidente botrépico.
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5. DISCUSSAO

Os acidentes ofidicos provocados por serpentes do género Bothrops
corresponderam a mais de 90% dos envenenamentos por serpentes de interesse
médico atendidos pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a 2020 na populacéo
pediatrica, prevaléncia semelhante a descrita no territorio nacional.®'

A frequéncia anual dos acidentes botrépicos na populagao pediatrica em
Santa Catarina foi relativamente homogénea no periodo de estudo, com média de
68 casos/ano. Contudo, verificou-se distribuicdo muito mais expressiva de
envenenamentos botropicos nos meses de novembro a margo. Esses meses
representam, no sul do Brasil, periodos em que existem maiores indices
pluviométricos e temperaturas mais elevadas, o que propicia maior atividade
reprodutiva das serpentes e gera maior disponibilidade de presas.®'%?
Adicionalmente, esse periodo do ano geralmente coincide com a época de férias
escolares, aumentando a realizagdo de atividades em ambientes externos pelas
criangas e tornando assim, mais propicio o contato humano com as serpentes.

Assim como em estudos anteriores, os acidentes botrépicos foram mais
frequentes em zonas rurais.?>?*® E importante considerar que o estado de Santa
Catarina se caracteriza historicamente pela grande representatividade da
agricultura familiar, modelo em que existe maior uso da forga fisica no campo em
comparagao as tecnologias de cultivo, o que também contribui para aumento da
exposicao as serpentes.’

Quanto a distribuicdo dos acidentes botrépicos no estado, observou-se no
estudo maior ocorréncia nas mesorregides do Planalto Norte e Nordeste, seguido
do Vale do Itajai e Grande Oeste. As altas incidéncias de acidentes no Planalto
Norte e Nordeste e no Vale do Itajai, areas predominantemente industrializadas do
estado, podem indicar a adaptagdo das serpentes em areas urbanas devido a
reducdo do seu habitat natural pelo processo de urbanizagio.®®®' A capacidade
adaptativa das serpentes pode ser corroborada também pelo consideravel numero
de registros de acidentes botropicos ocorridos em ambientes residenciais no
presente estudo. Ja a elevada incidéncia de acidentes botropicos no Grande Oeste
Catarinense pode ter relagdo com as atividades humanas locais, baseadas

principalmente na agricultura e agropecuaria.'
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Em relacdo ao perfil da populagao pediatrica vitima de acidente botropico,
observou-se predominio dos acidentes em pacientes do sexo masculino em todas
as faixas etarias. Resultados similares foram descritos por outros autores?0:25:2830,
possivelmente explicado pelo fato de as criangas do sexo masculino tenderem a
ser mais estimuladas a realizar atividades de lazer e recreacdo em ambientes
externos.

Esse estudo demonstrou aumento linear da propor¢do de acidentes
botrépicos com o avango da faixa etaria, sendo a populagao dos 15 aos 18 anos a
mais acometida, provavelmente em decorréncia de muitos adolescentes
ingressarem na pratica de atividades laborais na agricultura para contribuir com a
renda familiar. Destaca-se ainda, que nesse estudo cerca de 5% das exposi¢des da
populagao pediatrica ocorreram por circunstancia ocupacional.

Em consonancia com estudos anteriores, os segmentos anatdémicos mais
acometidos foram as extremidades dos membros inferiores seguidos dos membros
superiores.'%?>2 Esta localizagdo preferencial da picada esta associada a limitacdo
do alcance do bote e aos habitos terrestres das serpentes,** demonstrando assim,
a necessidade da orientagdo de criangcas e adolescentes sobre a atencdo aos
locais onde pisar e colocar as maos para se apoiar, bem como para importancia do
uso de calcados fechados e de luvas de couro, principalmente em atividades rurais
e de jardinagem.

No presente estudo, observou-se tempo médio de 3 horas para contatar o
servico de informacdo especializada (CIATox/SC) apdés o acidente botrdpico,
semelhante a outros estudos descritos na literatura.?°2>2"33 A agilidade na busca de
atendimento médico apds a picada é recomendada, ja que alguns acidentes
ofidicos podem evoluir sem complicagbes, caso o atendimento médico adequado
ocorra em até 3 horas.*

Em consonancia com estudo anterior realizado no estado de Santa
Catarina,** as espécies mais frequentemente identificadas foram Bothrops jararaca,
Bothrops diporus e Bothrops jararacussu. Contudo, na maioria dos casos nao foi
identificada a espécie da serpente agressora, apenas o0 género da serpente
envolvida no acidente.

Em quase metade dos casos, o paciente trouxe a serpente ou enviou
imagem dela ao CIATox/SC. Essa pratica é de extrema importancia ja que a

identificacdo do género e/ou espécie da serpente envolvida no acidente permite a
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demanda e a distribuicdo de soros antiofidicos especificos, conforme as
necessidades regionais de cada estado pelo Ministério da Saude.* No entanto, é
necessario ainda ressaltar que criangas mais jovens podem néo ser capazes de
reportar o acidente ou identificar a serpente envolvida, o que pode gerar atrasos no
diagnéstico.

Considerando que em mais da metade dos casos desse estudo, a serpente
agressora ou imagem dela nao foi encaminhada ao servigo de saude, € importante
que o médico saiba reconhecer as principais caracteristicas clinico-laboratoriais
dos envenenamentos botropicos.

Nesse estudo ocorreu predominio de acidentes com classificacdo de
gravidade leve (82,4%), sendo expressivamente maior que o registro de casos
leves em um estudo recente com metodologia semelhante que utilizou dados de
todo o Brasil (49,8%)."° Essa constatagdo pode indicar maior agilidade no
atendimento, diagndstico e tratamento especifico dos acidentes botropicos no
estado de Santa Catarina em comparacao aos parametros nacionais.

As manifestacbes locais estiveram presentes na maioria dos casos,
evidenciando importante dano tissular local do veneno botrépico em comparagao
aos envenenamentos de ofidicos por outros géneros de serpentes.® Alguns estudos
demonstraram que os sinais e sintomas locais tendem a ser mais frequentes na
populagdo pediatrica em comparagéo aos adultos.?’** Os processos inflamatérios
agudos locais sado atribuidos a acédo proteolitica do veneno das serpentes do
género Bothrops. As metaloproteinas presentes no veneno botrépico sdo capazes
de degradar proteinas da matriz extracelular e ativar citocinas pro-inflamatdrias,
gerando dano tecidual.®'®

O sangramento local foi a principal manifestacdo hemorragica verificada
em decorréncia da agao das toxinas do veneno botrépico na ativacido de fatores de
coagulagao, inibicdo da agregacao plaquetaria e na agao direta sobre a parede dos
vasos.?1°

Considerando as complicagdes locais registradas nesse estudo (infecgao
secundaria, necrose e sindrome compartimental), chama a atencdo o fato de todas
terem sido mais frequentes em criancas com idade entre 0-9 anos. Esse achado
pode indicar que a maior proporgdo de veneno injetado por superficie de area
corporal, provoque reacgdes locais mais exuberantes, com maior tendéncia a

complicagdes em criangas menores. ¢
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A frequéncia de infeccdo secundaria foi semelhante a encontrada em
pesquisas anteriores, em que a incidéncia dessa complicagdao variou entre 1 a
20%.%® Essa complicagao resulta do crescimento, no local da picada, da microbiota
oral da serpente agressora e/ou da microbiota da pele do paciente, o que
compreende uma ampla gama de microrganismos. O uso profilatico de antibioticos
em acidentes ofidicos usualmente ndo €& recomendado, porém, quando existe
evidéncia de infeccdo deve-se optar o mais brevemente possivel por
antibioticoterapia com cobertura para gram-positivos, gram-negativos e bactérias
anaerobicas.?#3® Deve-se optar, sempre que possivel, por antibidticos n&o
nefrotdxicos objetivando reduzir a possibilidade de ocorréncia de LRA e,
consequentemente, evitar agravo progndstico.

Outra complicacao local verificada foi a necrose tecidual, a qual ocorre em
decorréncia da atividade proteolitica tardia do veneno, resultando em isquemia e
tendendo a evoluir em 24 a 48 horas apds a picada. Dependendo da gravidade da
necrose pode ocorrer sequela funcional e amputagédo do membro afetado.®?

A sindrome compartimental € uma complicacdo local grave que ocorre
quando a pressao do compartimento fascial excede a pressao de perfusao, levando
a isquemia tecidual irreversivel. As manifestacbes da sindrome incluem dor
intensa, parestesia, diminuicdo da temperatura do segmento distal, cianose e déficit
motor. Esta indicada a fasciotomia de emergéncia, desde que as condigcbes de
hemostasia do paciente permitam.®'3

Dentre as complicagdes sistémicas associadas ao acidente botropico, a
LRA foi a mais frequentemente registrada, estando presente em 15,4 % dos casos
pelo escore KDIGO. Em estudos anteriores a prevaléncia de LRA secundaria ao
acidente botropico variou entre 1,4 a 38%, sendo esta, a complicagdo mais
associada a Obitos apds envenenamentos botropicos.?**° Essa elevada variagdo da
frequéncia de LRA encontrada na literatura pode ser explicada pelas diferencas do
veneno botrépico dentre as espécies agressoras e também devido a falta de
padronizacao na definicdo de LRA dentre os estudos. A patogénese da LRA
secundaria a acidentes botropicos esta associada a multiplos fatores como
isquemia secundaria a hipoperfusédo renal, degradacao proteolitica da membrana
basal glomerular por metaloproteinases de veneno de serpentes, mioglobinuria,
hemoglobinuria, além do depdsito de microtrombos nos glomérulos devido as

alteragdes de coagulagéo provocadas pelo veneno botrépico. -8
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E importante destacar que nesse estudo foi observado baixo registro de
monitorizacdo do débito urinario, dificultando a detecg¢ao precoce da LRA. Outro
fator de risco que pode ter contribuido para LRA nesse estudo foi o achado de que
em cerca de 20% dos casos foi utilizado algum tipo de droga nefrotoxica como
antibioticos, antifungicos e AINES durante o periodo de internagao.

Outras complicagdes sistémicas graves observadas nessa pesquisa foram
a sepse e o0 choque hipovolémico. A etiologia da sepse esta, muitas vezes,
associada ao tratamento inadequado da infec¢cao secundaria no local da picada. Ja
o choque hipovolémico secundario ao envenenamento botropico é multifatorial,
podendo decorrer da liberagao de substancias vasoativas, do sequestro de liquido
na area do edema e de perdas por hemorragias graves.'2637

Quanto aos aspectos laboratoriais durante a admissao e/ou evolugao dos
pacientes observou-se nesse estudo, ocorréncia de anemia, leucocitose,
plaquetopenia e alteragdes no perfil de coagulagcdo. Todas essas alteragdes
laboratoriais foram proporcionalmente mais expressivas em casos graves,
indicando que esses marcadores laboratoriais podem ser utilizados como
parametros da evolugcdo do quadro clinico dos pacientes vitimas de acidentes
botropicos.

A queda da hemoglobina secundaria ao acidente botrépico pode ser
explicada pelas manifestagcbes hemorragicas locais e sistémicas, pela hemdlise
intravascular e pela hemodiluicdo devido a hidratacdo vigorosa preconizada como
medida de suporte apds o envenenamento.*'

A leucocitose observada indica resposta inflamatéria generalizada
decorrente de um envenenamento sistémico.*® A plaquetopenia e as alteragbes
frequentes nos valores de TAP e TTPA observadas nesse estudo, sao resultantes
da fragdo coagulante do veneno botropico, que ativa os fatores X e a protrombina
da cascata de coagulagao, levando ao consumo de fibrinogénio e formacao de
fibrina intravascular, além de atuar sobre a aglutinagdo e agregacao plaquetaria,
provocando coagulopatia de consumo e quadro semelhante a coagulagéo
intravascular disseminada. A fragcdo hemorragica do veneno botropico, pela agao
das hemorraginas, gera lesbes na membrana basal dos capilares e provoca
também plaquetopenia e alteragbes de coagulagdo.’1%1640

Mordeduras de serpentes sao consideradas lesdes suscetiveis ao tétano,

porque, a cavidade oral das serpentes propicia condicbes de anaerobiose que
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podem desencadear o crescimento de clostrideos no local da picada. Nesse
estudo, em cerca de metade dos casos, houve o registro da orientagdo do
CIATox/SC para verificar a situacdo da vacina antitetanica do paciente. E relevante
enfatizar que a profilaxia do tétano de acordo com a histdria vacinal do paciente é
recomendada, reforcando assim, a importancia de se verificar a situacdo da
vacinacao antitetanica em todos os pacientes vitimas de acidentes ofidicos.? 2242

Houve no presente estudo apenas trés registros de uso de torniquete no
local da picada. Este dado pode estar sendo subestimado devido a auséncia do
questionamento ou do registro dessa informacéo nas fichas pelos plantonistas do
ClATox/SC. O uso do torniquete € contraindicado devido a sua capacidade de
favorecer a concentracao local de veneno e de reduzir o fluxo arterial, causando
danos isquémicos, especialmente se usados por periodo de tempo prolongado.®
Outras medidas populares como incisdo ou sucg¢ao no local da picada também sao
atualmente proscritas.'® 2223

Em relagdo ao tratamento especifico, o tempo médio entre o acidente e a
administragdo da SAB foi de 5 horas, observando-se que em quase metade dos
casos o inicio da soroterapia ocorreu em menos de 3 horas apos o acidente. A
posologia da SAB em criangas deve ser baseada na classificagdo de gravidade
independentemente do peso ou idade da vitima.®'® Ha relato na literatura de
administragdo de soro antiofidico em neonato de 27 dias de vida com evolugao
clinica favoravel.*? Sabe-se que soro antiofidico neutraliza somente o veneno
circulante e ndo o presente nos tecidos ja atingidos, minimizando o avango das
lesGes no organismo. Assim, o aumento do tempo decorrido entre o acidente e o
inicio da soroterapia € classicamente associado a maior gravidade dos acidentes
ofidicos.??%% Esse fato € corroborado no atual estudo, considerando que dentre os
casos classificados como graves, 81,5% receberam a soroterapia apos 3 horas da
exposigao.

E recomendado que a aplicacdo do SAB seja feita sob vigilancia de equipe
de saude com tecnologia para suporte avangado de vida, ja que ndo € isenta de
riscos devido a possibilidade de ocorréncia de reagdes de hipersensibilidade. As
reacdes precoces costumam ocorrer durante a infusdo do antiveneno e nas duas
horas subsequentes e se manifestam frequentemente por urticaria, tremores, tosse,
nauseas, dor abdominal, prurido e rubor facial. Mais raramente sao observados

quadros clinicos graves, semelhantes a reagao anafilatica. Ja as reacgdes tardias,
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também conhecidas como “Doenga do Soro”, ocorrem de 5 a 24 dias apos o uso da
SAB, sendo as principais manifestagbes clinicas descritas artralgia,
linfoadenomegalia, urticaria e glomerulonefrite 222324

O presente estudo ndo demonstrou letalidade, diferentemente da literatura,
que evidenciou letalidade entre 0,3-10% nas criangas vitimas de acidentes
ofidicos.' Nessa pesquisa também ndo foram observadas sequelas associadas ao
acidente botropico na populagdo pediatrica. Essa evolugao favoravel pode estar
associada a relativa precocidade na busca de atendimento em saude pela
populagdo, conduzindo a agilidade no diagnéstico, tratamento e manejo de
complicacbes associadas ao acidente botropico pelos profissionais de saude do
estado. Contudo, ¢é importante considerar que a subnotificagdo dos

envenenamentos ofidicos ainda € um desafio presente no pais.

6. LIMITACOES DO ESTUDO

Considerando tratar-se de um estudo retrospectivo baseado em fontes de
dados secundarias preenchidas por diferentes plantonistas do CIATox/SC, ndo
houve controle sobre a precisdo e padronizagao das anotagdes registradas nas
fichas de acompanhamento dos casos no sistema DATATOX®. Outro fator a ser
considerado € que alguns dados se apresentaram incompletos ou nao registrados
da forma ideal.

Adicionalmente, a pesquisa incluiu apenas os casos de envenenamento
botrépicos na populagdo pediatrica em que foi realizado o contato com o
ClIATox/SC, o que pode gerar resultados diferentes em comparacdo ao total de

ocorréncias no estado de Santa Catarina.
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7. CONCLUSOES

As conclusées do presente estudo foram:

- Os acidentes botropicos correspondem a mais de 90% dos envenenamentos por
serpentes de interesse médico atendidos pelo CIATox/SC no periodo de 2014 a
2020 na populagao pediatrica.

- As exposi¢cdes sao mais frequentes nos meses de verdao, em zona rural, por
circunstancia acidental e na macrorregido de saude do Planalto Norte e Nordeste
Catarinense.

- O perfil da populagao pediatrica vitima de acidente botrépico é de adolescentes
do sexo masculino, na faixa etaria dos 15 a 18 anos.

- Na maior parte dos casos nao é identificada a espécie da serpente agressora,
apenas o género da serpente.

- As espécies mais frequentemente identificadas no estado de Santa Catarina sao
Bothrops jararaca, Bothrops diporus e Bothrops jararacussu.

- O local do corpo mais acometido nas vitimas de acidentes botrépicos sdo os
membros inferiores.

- Ha predominio das manifestacbes locais associadas a acdo proteolitica do
veneno.

- As principais complicagdes locais sao infeccao secundaria, necrose e sindrome
compartimental, sendo mais frequentes em criangas com idade entre 0-9 anos.

- A principal complicacao sistémica identificada é a LRA, refor¢cando a necessidade
de hidratacdo vigorosa e de evitar uso de drogas nefrotdxicas na suspeita de
acidente botropicos.

- As alteragbes laboratoriais mais frequentes sdo as mudangas no perfil de
coagulagao, anemia e leucocitose.

- O inicio da soroterapia ocorre em menos de 3 horas apés o acidente ofidico em
cerca de 50% dos casos.

- O tempo médio para inicio da SAB é de 5 horas, sendo que em mais de 80% dos
casos considerados graves o inicio da soroterapia ocorreu apoés 3 horas da
exposigao.

- A maioria dos casos sao considerados leves e todos os pacientes tém como

desfecho cura com auséncia de sequelas associadas ao envenenamento.
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Numero do Parecer: 4.619.482

Apresentacso do Projeto:

As informagtes que seguem e as elencadas nos campos “Objetivo da pesquisa® e "Avaliagdo dos riscos e
beneficios® foram retradas do arquivo PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1708677 pdf, de
05/03/2021, preenchido pelos pesquisadores.

Segundo os pesquisadores:

"0 envenenamento por serpentes pegonhentas constitui um grave problema de saGde pdblica no mundo,
sendo considerado como uma doenga tropical negligenciada que provoca mais de 80.000 ébitos
anuaimente. As manifestactes sistémicas juntamente com a a¢do nefroldxica do veneno das serpentes =30
responsdveis pela principal complcacao dos acidentes ofidicos: a lesio renal aguda. Embora a relevancia
da lesdo renal aguda decorrente do envenenamento ofidico seja amplamente reconhecda, a falta de
padronizagdo para o diagnéstico da sindrome dificulta a avaliagdo do real impacto dessa complcacao.
Diante desse contexio, este estudo pretende realizar uma andlise retrospectiva, observacional e desaitiva
dos dados de pacientes vibmas de acidentes ofidicos que foram atendidos pelo centro de referéncia em
toxicologia no estado de Santa Catanna. O cbjetivo da anadlise & enriquecer © conhecimento sobre a
incidéncia da lesio renal aguda em vitimas de mordeduras de serpentes pegonhentas no estado de Santa
Catarina, determinar os fatores de risco para a disfungao renal induzida por acidente ofidico, além de
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descrever os principais mecanismas de agdo dos venenos das ssrpentes que contribuem para a patogénese
da lesdo renal aguda.®

Conbrascis oo Farscer 4 B PSR

“Trata-ze de wn esludo descrilive, cbservacional, unicéntrica, em que serdo analisados, de maneira
refrospectiva, dados de padentes vitimas de acidenies com serpentes pegonhentas no estado de Sanda
Catarna duranfe um periodo de 5§ anos - 3014 a 2014, que foram registrados pelo Centro de Informagio e
Mgendimenic Tanmooldgico de Santa Catarina (CIATax-2C), servigo de referéncia em Toxicologia Clinica do
estada. Serdo registrados os casos de acidenies ofidico pelo ClATox-2C durants o pericdo de 2014 a 2019
cam hisiéria de emvensnamenio por serpentes pegonhentas, o qus comesponde a uma amostra de 3,253

Critérios de Incusda: Serda incluldos os casos regisirados pelo ClATox<5C no periodo determirado, vitimas
de acidenies com serpenies das familas dos elapideos e dos viperideos, iotakzando 2.970 casos.

Critérics de Exclusda: Todos os casos registrados pel ClATox-5C no pericdo delerminado, witimas de
acidenies com serpentes de familiasiespécies nio determinadas, totalizando 283 casos excluidos da
analise.

Objetivo da Pesquisac

MAnalsar as caracierislicas epidemipiégicas da LAA em witimas de acidenles com serpenies pegonbentas no
estado de Santa Catarna, elencar os principais fatores. de isco para o comprometimento renal sm pacienies
cam histdna de envensnamenio ofidico, bem como identdficar possivels aspectas dinicos & bboratonaes

envolvidos na palogénese da LRA s=cunddria a adidenfie ofidico.

&valiacio dos Riscos o Beneficios:
Segundo os pesquisadones:

Riscos: Os risoos associados 3 realizagdo desse projeio s%a minimos & ndo excadem os riscos de mamier a
wonfidencialdade das imformagbes coletadas através da revisdo de prontudrio médico. Para evitar a guebm
de sigilo, o maximo de precaugdo serd exigido durante a pesguisa. & colefa de dados serd feita
exclusivaments pelos pesquisadones, sob auxiio da Superdisdo do ClATox-20, com busca mo sistema
informatizado ublizado pelo servige DATATOX. Todas as informagdes dos pacientes serdo codificadas por
nimeras alealdrios quando forem registrados no banoo de dadas,
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presarvanda a identidade dos pacientes. Também nio serdo publicadas dados ou informagies que
possibiitem a identiicacio dos padenies, sendo estas informagies colstadas apenas para os fins a que =&
destina esta pesquisa, por parle da Supervisdo do ClATox-5C. Toda a andlise serd realizada de forma
anonimizada.

Conbrascis oo Farscer 4 B RED

Beneficios: Os beneficios da pesquisa condizem com a andlise dos resultados que podem conbribuir para
ampliar o conhecimento sobre acidents ofidico no estado de Sanla Catarina, bem como ser Olil na
identficagdo de preditores clinicos que esto relacionados ao aumenio da incidéncia & prevaléncia de LEA
apds a picada de serpenies, permiindo um mehor entendimenio de sua epidemialogia nesta regida. Alem
dizso, os resultados do estudo podemn servic de base para o aprimoramento da conduta dinica fremie as
possiweis inlercorméncias em pacienies vitimas de ervenenamenio por picada de serpentes; diminuir as
possiveis complicagbes, especdaimente LRA; encontrar solugfes gue reduzam os impacios causados pelo
envensnamento em curto & longo prazo nesses pacienies = contribuir para melhorar a prevencio dos
acidentes ofidicos.

Comentarios o Consideragtes sobre a Pesquisa:

informagbes retiradas primanamente do formuldrio com informagbes bdsicas sobre a pesguisa gerado pela
Plataforma Brasil e/ou do projeto de pesquisa & demais documentos postados, conforme lista de

documenios = datas no final deste parscer.

Trabalha de conclusao do Cursa de Graduacdo em Medicina de Mayara Casagrande Messias &

Stephanie Soares da Sikva, orientadas pela Prof®. Dr* Nilzele Liberato Bresclin, com a participagio dos
s=guintes professores: fna Luiza Curi de Lima Hallal, Cidudia Regina dos Santos e Rajiv Sinha.
Estudo nacional, unic&nirico & refrospectivo.

Financamenfio petprio.

Amostra: dados de vitimas de 3 263 acidentss ofidioos.

Prewisio de inicio do eshedoc TR0

Previsao de Mrmino do estuda: 30062021,
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Consideragies sobre os Termos de apresentacio obrigattiac
& folha de rosio vem assinada pela pesquisadora responsdyel & pela autoridade insbbucional compeienie
{sub-coordenadora do Cursa de Graduagio em Medicna).

Conbroscic oo Farscer & BRGS0

Corstam orpamenta & cronocgrama.

Consta declaragio da supsrvisora do Centro de Informacdo = Assisiénca Toxmooldgica de Santa Calarina -
ClTon'5C dedarando fer aces=o enguanio *adminisirador no Sistema de banoo de dados. do ClATom'SC
(DATATOX), & que fornecerd &= pesquisadoras wma senha com nivel de aces=o a0 Banco de Dados, gue

res¥inge = resguarda a identificagio dos pacentes (anonimizada).

Consta sobctagdo de dispensa de TCLE, justificando que os dados serfio obSidos de forma agregada &
ancnimizada.

Reocomendagbes:

Este CEP aomita documenios assnados escansados & documenios com assinatura digital sem questionar
ou verificar a sua autenticidade. lsso pressupfe que o pesquisador responsdvel (oo s=u delegado), gue
cETEgou 0 docurmenta na Plataforma Brasil ao fazer o acessn com nome de usudno = senha, resporsabiiza
=s& pela sua avtenbcidade & por evenluais conseguéncias decomenies dessa siluacda. Becomendamas acs
pesguisadores gue, para fins de eventual verificagdo, guardem em seus arguivas fodos os documenios
onginais assinados manual ou digitalments.

Conclustes ou Pendéncias o Lista do iInsdequagbes:

# pesquisa apresenta perlinenca, fundameniacac bibicgrafica, dareza em seus cbjslivos & potencial para
contribuir com o conhecimento na anea.

i solicitezio de despersa de TCLE foi acatada pele CERPSH-UFSC, comsiderando que o banco de dados
=ard acessado de forma amanimizada, conforme declaracdo da supsrvisora dao ClATar S0,

Recomenda-se gue lodos os membros da equipe de pesquisa ctados no projeto sefam incluidos, via
emenda, como parte da eguipe de pesquisa no formuldriospadrde da Plataforma Brasil.

i parecer & p=la APROVACAD do pressnte prolooolo.

Lembramos aas senhores pesquisadores que, no cumprimento da Resolucao 46612, o
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Conbrascic oo Fasoss 4 B RS0

Broa ™

CEPSHMUFEC deverd receber, por meso de nobificacdo, os relabdrios parciais sobre o andamento da
pesquisa = o relaidno compleio ao final do estudo. Eventuais modificapies ou emendas a0 protocolo devem
=ar apresentadas de forma diara & sucnta, identificanda a parte do proiocala a se=r modificada & as suas

justificativaes.

Consideragies Finals a critério do CEP-
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