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| EFEFF0S_TOXICOS CAUSADOS POR ENVENENAMENTO

ESCORPIONICO "NO=BRASIL

RESUMO

0 envenenamento por escorpides é um problema de saude publica em varios paises,
inclusive no Brasil, onde ele é causa de uma quantidade importante de internacdes
e Obitos de pacientes e também o principal envenenamento causado por animais
peconhentos. Os principais escorpides encontrados no Brasil sdo os do género
Tityus, onde se destacam as espécies Tityus bahiensis, responsdvel pelo maior
nimero de acidentes registrados no pais, e Tityus serrulatus, a principal
causadora de acidentes graves. Seu veneno contém uma mistura de neurotoxinas,
proteinas de baixo peso molecular que alteram o funcionamento de canais idnicos,
principalmente de sdédio e potdssio, provocando Tliberagdo excessiva de
neurotransmissores, responsaveis por grande parte dos sinais clinicos. Estes
podem incluir desde pequenos edemas Tocais nos casos mais leves de envenenamento
a edema pulmonar e insuficiéncia cardiaca nos casos mais graves. Assim, esta
revisdo busca abordar os mecanismos de acdo do veneno desses escorpides,
relacionando-os aos sinais e sintomas apresentados em um envenenamento
escorpionico.

Palavras-Chave: escorpido; envenenamento; neurotoxicidade.

TOXIC EFFECTS CAUSED BY SCORPION POISONING IN BRAZIL

ABSTRACT

Scorpion poisoning is a public health problem in several countries, including
Brazil, where it is the cause of an important number of hospitalizations and
deaths of patients and also the main poisoning caused by poisonous animals. The
main scorpions found in Brazil are those of the genus Tityus, where the species
Tityus bahiensis stand out, responsible for the Targest number of accidents
recorded in the country, and Tityus serrulatus, the main cause of serious
accidents. Its venom contains a mixture of neurotoxins, Tow molecular weight
proteins that alter the functioning of ion channels, mainly sodium and potassium,
causing excessive release of neurotransmitters, responsible for most of the
clinical signs. These can range from small local edema in the mildest cases of
poisoning to pulmonary edema and heart failure in the most severe cases. Thus,
this review seeks to address the mechanisms of action of the venom of these
scorpions, relating them to the signs and symptoms presented in scorpion
poisoning.

Keywords: scorpion; poisoning; neurotoxicity.
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0 envenenamento por escorpides é um problema de salde publica em diversos
paises, principalmente tropicais e subtropicais como o Brasil (ISBISTER; BAWASKAR,
2014). Paises de clima temperado como os Estados Unidos possuem muito poucos casos
registrados de acidentes escorpionicos. Entre 2010 a 2015, cerca de 184.943 casos de
acidentes causados por escorpides foram registrados nos Estados Unidos (KANG; BROOKS,
2017), o que representa apenas 43% dos casos registrados no Brasil neste mesmo periodo
(NOBREGA et al., 2018). Essa discrepancia pode ser explicada pelo clima tropical
favordvel, pois o0s escorpifes, por serem animais ectotérmicos, sdo mais ativos em locais
com temperaturas e umidades mais elevadas, aumentando assim sua reproducdo e,
consequentemente, o numero de casos de acidentes escorpidnicos (EBRAHIMI et al., 2017).
Segundo o Ministério da salde, cerca de 951.727 casos de acidentes causados por escorpido
ocorreram no Brasil no periodo de 2000 a 2017, resultando em 1.233 ébitos. Tais acidentes
ocorrem em diferentes proporcdes nas diferentes regides: neste perfodo, a regido Norte
registrou um total de 42.945 casos; a regido Nordeste, 447.971 casos; a regido Sudeste,
397.187 casos; a regido Sul, 21.325 casos e a regiao Centro-Oeste um total de 42.299
casos (BRASIL, 2019).

0 envenenamento promovido por escorpido é uma importante causa de internacoes
e Obitos de pacientes e é o principal tipo de acidente com animal peconhento no Brasil:
0s acidentes relacionados as serpentes contam com 471.801 casos registrados no mesmo
periodo de 2000 a 2017, ou seja, um distante segundo lugar, com menos da metade de casos
de acidentes com escorpifes (BRASIL, 2019). A importancia dos acidentes escorpidnicos
para a saude publica ainda tende a aumentar, jd que, no periodo de 2000 a 2012, os
registros desses acidentes quintuplicaram, especialmente nas regides Nordeste e Sudeste,
que representam cerca de 90% dos casos no periodo (RECKZIEGEL; PINTO, 2014).

Atualmente, existem cerca de 1.500 espécies de escorpidao no mundo (SANTOS et
al., 2016), e aproximadamente 160 espécies no Brasil (BRASIL, 2009). Destas espécies,
0 principal género causador de acidentes de importancia médica é o Tityus (OLIVEIRA et
al., 2013), que tem como principais representantes no Brasil o escorpido-preto (Tityus
bahiensis), responsdvel pelo maior numero de acidentes registrados, e o escorpido-
amarelo (Tityus serrulatus), responsdvel pela maior parte dos acidentes graves (COELHO,
2015; GOMEZ; DE LUCENA; LIMA, 2017; PUCCA et al., 2015; SANTOS et al., 2010).

Seu veneno é composto principalmente por uma mistura de proteinas de baixo
peso molecular, as neurotoxinas, que atuam em sitios especificos de canais de sodio,
potdssio, cloreto e cdlcio (BAWASKAR, 2012; QUINTERO-HERNANDEZ et al., 2013), produzindo
alteracdo no funcionamento neuronal e Tiberacdo intensa e excessiva de
neurotransmissores, que sdo responsdveis por gdrande parte dos sinais clinicos
ocasionados pelo envenenamento por escorpidoes (COLOGNA et al., 2009). Dentre essas
neurotoxinas, as mais importantes nos escorpides do género Tityus sdo as toxinas de
canais de sodio e potdssio, conhecidas, respectivamente, como alfa-toxinas e beta-
toxinas, além de uma terceira presente principalmente nos escorpifes da espécie T.
serrulatus, a gama-toxina (BORDON et al., 2015; DE OLIVEIRA et al., 2015; NENCIONI et
al., 2018).

A gravidade dos envenenamentos escorpidnicos pode ser classificada como leve,
moderada ou grave (CAGLAR et al., 2015; SANTOS et al., 2016). Os acidentes Teves
apresentam somente sintomas Tlocais, como dor no local de inoculacdo do veneno,
latejamento, queimacdo e edema. 0Os acidentes moderados, além dos sintomas Tlocais,
apresentam alguns sintomas sistémicos pouco intensos, como sudorese, nduseas, vomitos,
hipertensdo arterial, taquicardia, taquipneia e agitacdo. Os acidentes graves apresentam
todos os sintomas locais e sintomas sistémicos intensos, como vdmitos frequentes,
sudorese generalizada, palidez, taquicardia ou bradicardia, hipertensdo arterial, y
taquipneia, ——tremores—e-——espasmos musculares, podendo evoluir para choqugﬂ,f//
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M;a%df6€ﬁrcu1atério e edema pu1;;;g;fiifﬁﬂﬁﬂcjpais causas de morte por_escorﬁionismo

_/,w’*'(COLOGNA et al., 2009; PUCCA et al., 2015). Discutiremos-os-mecanismos-de acdo do veneno

7 dos escorpides do género Tityus, o género de maior importancia médica no Brasil,
relacionando-os aos sintomas do envenamento por ele ocasionado.

OBJETIVO

Este artigo tem como objetivo realizar uma revisdo da literatura sobre
sintomas advindos do envenenamento por escorpido, bem como Sseu mecanismo de acdo,
buscando explicar e entender como 0s sinais clinicos e possiveis complicacdes surgem em
decorréncia deste envenenamento.

METODOLOGIA

Realizou-se o estudo por meio de revisdo bibliogrdfica e integrativa da
literatura, através da compilacdo de artigos cientificos e livros sobre o tema proposto.
As informacdes foram pesquisadas na base de dados do Scielo e PubMed. As palavras-chave
utilizadas para a busca dos artigos cientificos foram: “escorpido; envenenamento” e
“scorpion venoms poisoning”. Para a elaboracdo deste estudo, foram pesquisadas
publicacBes a partir de 1964 a 2018, levando em consideracdo o fator atualidade e
relevancia do tema, cujo titulo estabelecia a relacdo com o estudo. Das inlmeras
publicacBes encontradas, 64 foram utilizadas.

DISCUSSAQ
MECANISMOS DE ACAO TOXICA DOS VENENOS ESCORPIONICOS

Os sintomas do envenenamento pelos principais escorpides brasileiros sao
provocados pela alteracdo nas funcBes dos canais de so6dio e potassio, impedindo a
repolarizacdo dos neurdnios e, consequentemente, prolongando o potencial de agdo e
provocando uma alta Tliberacdo de diversos neurotransmissores, principalmente as
catecolaminas, que ativam uma série de estimulos simpdticos (BUCARETCHI et al., 2014).

ACAO ADRENERGICA

As catecolaminas sdo um grupo de substancias que agem principalmente em
receptores adrenérgicos, ativando o sistema nervoso simpatico (PARAVATI; WARRINGTON,
2019; TANK; LEE WONG, 2015). Hipertensdo, taquicardia, taquipneia, hipertermia,
hiperglicemia, retencdo urindria, convulsBes e espasmos musculares sdo sintomas que
podem ser associados a essa hiperexcitabilidade (CHIPPAUX, 2012). No sistema
cardiovascular, o excesso de catecolaminas provoca hipertensdo nas artérias sistémicas
(GRASST; MARK; ESLER, 2015; OPARIL et al., 2018). Nas células justaglomerulares renais,
as catecolaminas ativam receptores acoplados a proteina G, que, por sua vez, ativam a
enzima adenilato ciclase, a producdo de AMP ciclico e, enfim, a secrecdo de renina
(ALDEHNT et al., 2011). A renina, por sua vez, € capaz de converter o angiotensinogénio
plasmatico em angiotensina I, que, pela acdo da enzima conversora de angiotensina, é
transformada em angiotensina II. A angiotensina II atua em seus proprios receptores
acoplados a proteina G, a) nos vasos sanguineos, produzindo intensa vasoconstricdo e b)
na medula das adrenais, promovendo a liberacdo de aldosterona, a retencdo de Nat+ e de
dagua e aumento da volemia. Ambos os efeitos contribuem para a hipertensdao arterial
(PARATT; ESLER, 2012; SINGH; MENSAH; BAKRIS, 2010).

0 aumento de catecolaminas decorrente do envenenamento escorpidnico pode
causar, ainda, vasoconstricdo renal (ANGSANAKUL; SITPRIJA, 2013), através da sua agdo =
sobre os_receptores a1fa-adrenérgicosug9nais, contribuindo para o aumento na reabsorgagﬁf”
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_de=s6dio (CALZAVACCA; MAY; BEL[B&BTE56117T“P@£msua vez, este aumento na reabsorcdo de

_/fwfk'sédio adiciona-se a acdo da aldosterona para o aumento da-volemia-sanguinea, do retorno

v venoso ao coracdo, do débito cardiaco e, assim, agravando a hipertensdo causada pelo

envenenamento (KATHOLI; ROCHA-SINGH, 2009; VAN BEUSECUM; INSCHO, 2015). Esse quadro

também pode levar em alguns casos a sobrecarga dos rins, ocasionado sintomas graves do
envenenamento, como insuficiéncia renal (BAHLOUL et al., 2010).

Assim como os rins, o coracdao também é afetado pela vasoconstricdo causada
pelas catecolaminas (HANTSON, 2019). O fluxo sanguineo é prejudicado, requerendo uma
maior forca de contracdo para bombear o sangue, além da dificuldade no esvaziamento do
ventriculo esquerdo devido a ineficiéncia cardfaca perante a alta pressdo e a alta
injecdo sanguinea no coracdo (ABROUG et al., 2015). Essas complicacdes, somadas a
miocardite resultante da acdo das catecolaminas no mdsculo cardiaco e de reacdes
inflamatorias causadas por substancias presentes no veneno, podem resultar em um choque
cardiaco agudo e, consequentemente, em edema pulmonar (MAHESHWARI; TANWAR, 2012), ou
extravasamento de fluidos sanguineos para as cavidades pulmonares, causado pelo aumento
da pressdo hidrostatica dos capilares pulmonares pela alta pressdao de enchimento no
ventriculo esquerdo do coracdo (BAHLOUL et al., 2013).

ATém das complicacdes cardiovasculares resultantes da hiperexcitabilidade do
sistema simpdtico, alteragbes nos niveis glicémicos séricos podem ocorrer em
envenenamentos escorpidnicos e também podem ser explicadas pela acdo das catecolaminas
(CUSINATO et al., 2010). A adrenalina ndo sé estimula a secrecdo de glucagon, hormdnio
responsavel pelo aumento da concentracdo plasmatica de glicose, como prejudica a acao
hipoglicemiante da insulina (VELLA; RIZZA, 2010).

ACAO COLINERGICA

Os sintomas parassimpatomiméticos ocasionados pela liberacdo de acetilcolina
provocada pelo veneno de escorpido sdo, em grande parte, mascarados pelos sintomas
adrenérgicos. Alguns dos sintomas colinérgicos ocasionalmente observados incluem
priapismo, sialorreia (salivacdo excessiva), sudorese, diarreia, vomito e incontinéncia
urinaria (CHIPPAUX, 2012). Esses efeitos sdo relacionados principalmente a acdo da
acetilcolina em receptores muscarinicos acoplados a via proteina G estimulatéoria -
adenilato ciclase - AMP ciclico - proteina quinase A, de ampla expressdao através do
organismo e que medeiam, por exemplo, 0 aumento de secrecdes das glandulas salivares
(sialorreia) e sudoriferas (sudorese) e o aumento dos movimentos peristalticos
(resultando em diarreia e vomito) (ADEYINKA; KONDAMUDI, 2019; LOTT; JONES, 2019).

ACAO NEUROMUSCULAR

Apesar das neurotoxinas causarem seus principais efeitos indiretamente,
através da liberacdo de neurotransmissores, elas também causam sintomas de modo direto
como, por exemplo, alteracdes neuromusculares, caracterizadas por fraquezas musculares
associados a espasmos e aumento na rigidez muscular (DEL BRUTTO, 2013). Essas alteracOes
sdo causadas pela acdo das neurotoxinas alfa e beta em canais dependentes de voltagem
nos nervos motores, respectivamente impedindo a inativacdo dos canais de Na+ e
prolongando a sua ativacdo, causando uma hiperexcitacdo muscular (BORJA-OLIVEIRA et
al., 2009). Pelo menos o veneno de Tityus cambridgei também parece conter toxinas
capazes de modular os canais de Nat dependentes de voltagem das préprias células
musculares, aumentando a sua excitabilidade (BORJA-OLIVEIRA et al., 2009).

ACAO INFLAMATORIA

Além__dos —efeitos neurotoxicos causados pelo veneno escorpionico, as
substancias nele presentes causaft=respostas inflamatérias excessivas nas vitimas _H;F’
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_Jgnvéﬁéﬁémento através do aumentéM;;mT;BEFatﬁﬁndehQitoc1nas pré-inflamatorias, secretadas
//w’“"principa1mente pelos Tinfécitos Thl, as quais possuem—um—papel—importante no choque
2 séptico causado pelo envenenamento escorpidnico. No decorrer do envenenamento, pode
ocorrer uma alta liberacdo de citocinas anti-inflamatérias através da compensacdo
corporal, causando uma supressdao do sistema imune e dificultando a neutralizacdo do
veneno (PETRICEVICH, 2010). Os mecanismos de acdo do veneno escorpidonico no sistema
imunolégico ainda nao sdo claros (FIALHO et al., 2011). Estudos recentes indicam que a
acdo do veneno nos linfécitos se da através da atividade nos canais de potdssio,
modificando vias de sinalizacdo relacionadas a proliferacdo celular (CASELLA-MARTINS et

al., 2015).

CONCLUSAO

0 envenenamento escorpidnico resulta em uma série de reacdes neurotoxicas e
inflamatérias e grande parte dos sintomas neurotdxicos graves consiste em efeitos
adrenérgicos, devidos ao aumento da liberacdo de catecolaminas, que podem evoluir
rapidamente para insuficiéncia cardiaca e dificuldade respiratéria. Por isso, é crucial
que 0 paciente envenenado por escorpides receba atencdo médica urgente, para
neutralizacdo das toxinas por meio de soro imune e interrupcdo da progressao dos
sintomas.
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