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Dentre as diversas acoes do veneno de escorpiao, uma das maig
interessantes, e, sem duvida, a producao de hiperglicemia e glicosuria,
que se observam tanto no homem, picado acidentalmente, como em
animais de laboratorio, pela intoxicacao experimental.

O primeiro autor a abordar ésse problema foi LLNNEL (1914), o
qual relata um acidente por picada de escorpiao com glicosuria tar-
dia, isto €, 4 dias ap6s a intoxicacao. -

FreTZ (1925, cit. in MacALHAES, 1946) publica trés observacoes
de acidentes por picada de escorpiao, em que apareceu uma glicosuria
transitoria, tanto mais pronunciada quanto mais grave o quadro
clinico. Estes dados foram confirmados logo apds por GraHAM (1925,
cit. in MAGALHAES, 1946) .

MAGALHAES (1931), pela primeira vez no Brasil, relata um caso de
acidente pela picada de Tityus serrulatus, em que ioi observada gli-
cosuria, durante a fase de envenenamento, a qual desapareceu dois
dias apos, com a cura; segundo o A. esta glicosuria é, positivamente, de
origem nervosa.

WATERMAN (1938) registra glicosuria intensa em 50% dos aci-
dentados em Trinidad, assim como hiperglicemia, ambas. passageiras.
Apesar de nao citar experiencias, admite que a hiperglicemia possa
ser devida a aceleracao da glicogenolise hepatica em virtude da esti-
mulacao simpatica; além dessa acac principal, haveria outra secunda-
ria sObre o pancreas, diminuindo temporariamente o suprimento de
insulina o que impediria a metabolizacao da glicose.

Alguns meses depois, MAGALHAES & TuprpINAMBA (1938), em Nota
Prévia, relatam hiperglicemia em coelhos durante a fase aguda da
intoxicacao experimental pelo veneno de escorpido; a hiperglicemia
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se segula, as vézes, uma hipoglicemia, nos casos de intoxicacio benigna .
Em 1940 publicam, detalhadamente, o resultado de suas pesquisas e
concluem que a hiperglicemia € de natureza nervosa central, prin-
cipalmente pela lesao do centro glicorregulador de Claude Bernard
no bulbo; afirmam, textualmente que a “excitacac téxica bulbar desce
provavelmente pela medula e age pelos nervos esplancnicos”. Estc
achado vem confirmar a segunda lei geral da intoxicacdo escorpiodnica
tormulada por MAGALHAES (1928), segundo a qual a acdo do veneno
se faz sObre o sistema nervoso central, principalmente sébre o neuro-
vegetativo. A suprarenalectomia bilateral prévia nao impediu, nas maos
dos Autores, o aparecimento de hiperglicemia fortissima.

Finalmente, ANGUIANO, BEYER & ALCARAZ (1956) apds experiéncias
realizadas em gatos, chegam a conclusao de que o veneno age nao
somente sobre os centros glicorreguladores do bulbo mas, também, so-
bre aquéles situados no hipotalamo posterior e que a resposta a ex-
citacao central € mediada através da secrecdo da medula das glandulas
supra-renais; portante, a supra-renalectomia bilateral, antes da injecao
lo veneno, impede a resposta hiperglicémica.

A finalidade do presente trabalho, que nos foi sugerido pelo pro-
fessor QOctavio de Magalhaes, é re-estudar o papel das glandulas su-
ora-renals na preducao de hiperglicemia, durante a fase aguda da
intoxicacao escorpionica.

Agradecemos a0 Professsor Octavio pE MAGALHAES, 0 estimulo e a orientacao
constantes e a todos aqgueles que, direta ou indiretamente, contribuiram para
a realizacao déste trabalho.

MATERIAL E METODOS

Usamos em nossas experiéncias 16 caes de ambos os sexos, dis-
iribuidos em dois lotes A e B, constituido cada um de 8 cies, de péso
variando entre 7,7 e 13,2 kg no lote A e entre 4,3 e 13,0 kg no lote B.
Nao houve preocupacado esmerada em relacdo ao tempo de jejum dos
animais, razao pela qual se verificou tempe médio de jejum de 20 horas.

A anestesla foi feita pelo Nembutal soédico Abbott, em solucao
alcool-aquosa preparada por nos e injetada na base de 0,03 g por
quilo de péso, em uma das veias safenas externas.

O veneno usado foi extraido de vesiculas de Tityus bahiensis, as
quals foram tomadas de escorpioes recentements mortos ou ainda vi-
vos. Na preparacac do venenec, maceramos as vesiculas em gral, di-
{ulmos o produto em um volume aproximado de 5 ml de agua destila-
da e delxamos decantar as particulas das capsulas das vesiculas. Fil-
tramos o sobrenadante em fina camada de algodao préviamente ume-
decida. Novamente colocamos agua destilada no gral para nova di-
iuicao, fazendo-se a seguir novo filtrado que se juntava ao primeiro,
de tal forma a obter-se um volume de 10 a 15 ml de solucao.

As doses usadas foram de duas vesiculas por quilo de péso, cor-
respondentes a 0,001546 g de veneno em média, de acordo com os tra-
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balhcs de MAGALHAES (1928) em animais de laboratorio. Assim, con-
segulamos uma intoxicacao pelo veneno satisfatoria para o0s nossos
trabalhos. Dois caes foram deixados a prova da capacidade letal da
dose empregada, ao téermino das experiéncias, morrendo aos 25 e 54
minutos respectivamente, apos a injecao da peconha, sendo que do total
dos animais utilizados, somente um morreu sem Se concluirem os
trabalhos. Os demais foram sacrificados por injecao endovenosa de

cloroformio.

As dosagens de glicose foram feitas pelo método de ForLin e Wu
em sangue total fluoretado (0,625 g de fluoreto de sodio por ml de
sangue). Fol introduzida uma modificacao sugerida por FIORENTINO &
GIANNETTASIO (1940) com a finalidade de estabilizar a coloracao azul
obtida apos a adicao da solucao fosfo-molibdica. A intensidade da co-
loracao fol determinada por processo fotocolorimétrico. Os resultados
serao dados em miligramas de glicose por cem mililitros de san-
oue (Mg%).

A ordem dos trabalhos foi, regra geral, a seguinte:

1) Anestesia.

2) Intervalo de 40 minutos, em meédia, nos animais do lote A (caes
“controle”) . Cirurgia naqueles do lote B (caes supra-renalectomi-
zados) .

3) Intervalo de 10 minutos apos a cirurgia (lote B).

4) Dosagem de glicose sanguinea.

o) Injecao do veneno em uma das veias jugulares externas.

6) Dosagem de glicose sangulnea em tempos marcados de 5, 10 e
20 minutos.

As dosagens de glicose foram ieitas em sangue colhido em uma
das velas jugulares externas, expostas cirurgicamente.

A via de acesso usada para a supra-renalectomia bilateral, feita
nos animalis do lote B, fol abdominal transversa larga, aproximadamen-
te ao nivel das ultimas costelas. As supra-renais eram dissecadas, li-

gados os seus pediculos e logo apos extirpadas.
Realizamos, também, para controle pessoal, experiéncias em um

cao que fol deixado em repouso durante 2 horas apés a supra-renalecto-
mia bilateral. Os resultados das dosagens nao serac computados, entre-

tanto, nos resultados finais.

RESULTADOS

Os resultados das experiéncias estao resumidos na Tabela I (caes
do lote A) e na Tabela II (caes do lote B).

A analise da Tabela I nos mostra um aumento da glicemia 5 mi-
nutos apos a injecao do veneno em 7 caes, sendo que o efeito hipergli-
cémico maximo foi obtido, em média, aos 10 minutos. A glicemia média
Inicial foi de 84,30 mg% = 9 e a glicemia media aos 10 minutos foj
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Os graficos das figs. 1 e 2 nos mostram as curvas de variacao da
glicemia nos caes do lote A e B, respectivamente, e o grafico da fig. 3
nos mostra as curvas médias da glicemia nos caes de ambos os lotes.

O cao usado com a finalidade de testar a resposta hiperglicémica
apds 2 horas de repouso pesava 7,5 kg. As dosagens de glicose forne-
ceram os seguintes resultados: 1) Antes da anestesia: 86,95 mg %;
2) Duas horas ap0s a supra-renalectomia: 77,00 mg ‘% ; 3) ApoOs a
injecdo do veneno (mesma dose empregada para os caes dos lotes A
e B): 114,00 mg % aos 5 minutos, 159,10 mg % aos 10 minutos e
148,00 mg % aos 20 minutos. Portanto, a inje¢cao do veneno produ-
ziu um aumento de 82,10 mg de glicose aos 10 minutos, apesar de O
cao ter permanecido em repouso durante duas horas.
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Fig. 1 — Curvas da variacdo da glicemia em céaes com supra-renais,.
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Fig. 2 — Curvas da variacdo da glicemia em caes sem supra-renais.
DISCUSSAO

Em virtude dos trabalhos classicos de CANNON e sua escola, sabe-se

que, nos casos de excitacao do sistema neurosimpatico, a secrecio au-
mentada de adrenalina pela medula da supra-renal é o fator mais
iImportante na liberacao da glicose pelo figado. Ora, ha muito foi
estabelecido que o veneno do escorpido, agindo sObre estruturas ner-
vosas centrails, produz hiperglicemia através da liberacao de adrena-
lina. Era de supor, portanto, que a adrenalina liberada se originasse
da medula da supra-renal, razao por que ANGUIANO € cols. (1958) se



Freire-Maia et alii: Hiperglicemia na intoricacao escorpiénica 111

surpreenderam com a afirmativa de MAGALHAES & TUPINAMBA (1940)
de que obtiveram hiperglicemia na intoxicacao escorpionica em coelhos,
mesmo com a supra-renalectomia prévia. Alias, STEWART & RoGOFF (cit.
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Fig. 3 — Curva média da glicemia em cdes sem supra-renais (A) e com supra-renais (B).

in MAGALHAES, 1946), de um lado e WERTHEIMER & BATHER (Cit. in
MAGALHAES, 1946) de outro, em pesquisas anteriores, ja haviam de-
monstrado glicosuria bulbar em animais, niao cbstante a extirpacao
previa das glandulas supra-renais.

Uma possivel explicacao para esta hiperglicemia poderia ser ba-
seada no fato de que a supra-renalectomia bilateral, apesar de pro-
duzir fatalmente a morte em caes e gatos, apos alguns dias, nao tem
esta acao drastica em coelhos, pois éstes, contrariamente aqueles po-
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dem sobreviver definitivamente, em virtude da existéncia das glan-
dulas supra-renals accessorias, em 20% ou mais dos casos.

Examinando os resultados de nossas pesquisas, podemos concluir
que, provavelmente, esta nao é a explicacao correta, pois obtivemos 8
respostas hiperglicémicas nos 8 caes submetidos a cirurgia prévia e,
como vimos, nao ha supra-renais acessorias nesta espécie. Alias, ja
em 1954, Ramos & CorraDoO, trabalhando também em caes, chegaram
a conclusao de que a extirpacao bilateral das supra-renais nao im-
pede a hiperplese provecada pelo veneno. Agora, nossos dados mos-
tram que nao impede, também, a hiperglicemia.

Qual seria, entao, o mecanismo de producao de hiperglicemia nos
caes supra-renalectomizados?

Segundo HoussAY e cols. (1954), em condicOes agudas o organismo
regula o nivel de sua glicemia através de duas vias:

1.2) Via vago-insulinica, que aumenta a secreacao de insulina
no pancreas e provoca hipoglicemia.

2.2) Via simpatico-adrenalino-hepatica, quz aumenta a secrecao
de adrenalina e nor-adrenalina, as quais, acelerando a glicogenolise no
figado, elevam a glicemia.

A excitacao dos centros nervosos produz hiperglicemia, porque a
acao simpatica é quase sempre predominante. Esta excitacao desce
pelo nervo grande explancnico, indo liberar adrenalina da medula su-
pra-renal e simpatina diretamente no figado. Portanto, a suprarena-

lectomia bilateral nao impede que o estimulo chegue até o figado e
produza hiperglicemia. Poder-se-ia objetar, entretanto, que a simpa-
tina liberada pelos nervos hepaticos consiste, priricipalmente, de nor-
adrenalina e que esta é, segundo LunpHoLM (1950), 13 vézes menos
efetiva na producao de hiperglicemia do que a adrenalina. Isto nao im-
pede, todavia, que o estimulo direto dos nervos hepaticos apos supra-
-renalectomia, produza hiperglicemia, conforme salienta Evans (1952).

De qualquer maneira, se admitimos que a medula da supra-renal
desempenha um papel na producao da hiperglicemia, € evidente que
sua extirpacao deve reduzir éste aumento.

O aumento médio da glicemia, 10 minutos apoés a injecao do veneno,
foi de 85,45 mg nos caes supra-renalectomizados e de 64,22 mg nos
caes nao operados. Portanto, o aumento foi menos pronunciado nos
caes com supra-renais intactas.

A anialise estatistica, entretanto, evidenciou que estas diferencas
nao sao significativas, pois o érro- padrao da dlferenga das meédias

foi de == 16 para os dois dados.

Portanto, a hiperglicemia media obtida 10 minutos apés a injecao
do veneno, nos animais operados (lote B) foi semelhante & obtida nos
intactos. o0 que demonstra que, no caso presente, o papel desempenha-
do pela medula da supra-renal nao é tao importante como querem
ANGUIANO € cols. (1954). -
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Concluindo, podemos dizer que a hiperglicemia obtida nos caes
supra-renalectomizados se deve, provavelmente, a liberacio de adre-
nalina e nor-adrenalina, nao somente pelos nervos hepaticos, como tam-
béem por todas as terminacdes pds-ganglionares do sistema simpatico,
em virtude da excitacao de estruturas nervosas centrais provocada
pelo veneno; haveria, consequentemente, uma aceleracao da glicoge-
nolise hepatica e hiperglicemia.

Pesquisas em curso nos sugerem a possibilidade de que, além
desta acao sObre os centros nervosos centrais, o veneno tenha, também,
uma acao simpaticomimeética.

CONCLUSOES

1 — Confirmamos neste trabalho, agora em caes, a producao de
hiperglicemia durante a fase aguda da intoxicac¢Zo experimental, pro-
vocada pelo veneno de escorpioes da espécie Tityus bahiensis. O efeito
maximo foi obtido, em média, 10 minutos apds a injecao do veneno.

2 — A supra-renalectomia bilateral prévia nao aboliu, em nos-
3as maos, a hiperglicemia. A curva média da glicemia foi semelhante
a observada nos caes com glandulas supra-renais, sendo a hipergli-
cemia maxima registrada, em média, também aos 10 minutos.

3 — A hiperglicemia obtida nos caes supra-renalectomizados
(lote B) se deve, provavelmente, a liberacao de simpatina (nor-adre-
nalina e adrenalina), pelos nervos hepaticos e pelas demais termina-
¢oes pos-ganglionares do sistema simpatico, em virtude da excitacao
central provocada pelo veneno. Pesquisas em curso sugerem uma acao
simpatico-mimética do veneno, além da acao central.

SUMMARY

The production of hyperglycemia during the acute phase of
scorplon poisoning produced by T. bahiensis in dogs is confirmed now.
T'he highest degree on average, was reached 10 minutes after the in-
jection of venom.

In our hands, the previous bilateral adrenalectomy did not avoid
the hyperglycemia. The average of the blood sugar level has been
similar to that observed in dogs with adrenal glands, the highest
blood sugar level was also registered after 10 minutes.

The hyperglycemia cbtained in adrenolectomized dogs is, probably,
due to the liberation of Sympatin (Nor-adrenalin and adrenalin) as
a consequence of the central excitation by the poison on the hepatic
nerves and other ganglionar terminations of the Sympathetic Nervous
System. Our present researches suggest that the venom has adrenergic
action besides the central action.
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