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RESUMO

Estudou-se o quadro clinico do veneno decorrente do envenenamento por Tityus fasciolatus e sua agdo
refletida nos componentes hematolégicos no modelo murino. Para o estudo do perfil hematoldgico, foram
utilizados 54 camundongos Swiss CF1, machos, com 30g, distribuidos em trés grupos (G) (n=18)
inoculados via subcutanea com: 50uL de PBS (G1); 24ug de veneno de T. fasciolatus (G2) e 8ug de
veneno de T. serrulatus (G3). Cada grupo foi subdividido em trés subgrupos (n=6) de acordo com o
momento da coleta de sangue que foi estipulada em uma, oito e 24h ap6s a inoculacdo do veneno, e foram
realizados 0 hemograma e a dosagem de proteinas totais e fracionadas. O veneno de T. fasciolatus na dose
de 24ug causou piloerecdo, comportamento nociceptivo, secrecdo nasal e oral acentuada, dispneia,
prurido na face e reflexos exacerbados. No exame hematolégico, foram observadas policitemia relativa e
leucocitose com linfocitose.
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ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the clinical picture caused by Tityus fasciolatus and its action
reflected in mouse blood profile. To study the blood profile, 54 Swiss CF1 mice, male, 30g, distributed
into three groups (G) (n= 18) and inoculated subcutaneously with: 50ul PBS (G1), 24ug of venom of T.
fasciolatus (G2) and Sug venom T. serrulatus (G3) were used. Each group was subdivided into three
subgroups (n= 6) according to the time of blood collection that was set at 1h, 8h and 24h after
inoculation of the venom, and blood profile, total protein and fractionated were evaluated. The venom of
T. fasciolatus at a dose of 24ug caused piloerection, behavior pain, nasal and oral sharp, dyspnea, rash
on the face and exaggerated reflexes. In blood profile were observed relative polycythemia, leukocytosis
with lymphocytosis.
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INTRODUCAO 10%. No ano de 2001, o nimero de acidentes

passou para 18.000 casos, e em 2006 dobrou-se o

No Brasil, segundo dados do Ministério da nimero de notificagdes, atingindo 36.000
Salide, ocorreram 10.000 acidentes escorpionicos pessoas. O género Tityus € o mais prevalente, e
em humanos no ano de 1998, com taxa total de as espécies T. serrulatus e T. bahiensis séo as
mortalidade de 1,1%, porém, quando computada responsaveis pelo maior numero_de acidentes
a taxa de mortalidade infantil, essa ultrapassou (Soares et al., 2002; Lourenco e Eicksted, 2003;

Pardal et al., 2003; Wagner et al., 2003).
Entretanto, no Brasil central (Distrito Federal e
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estado de Goias) e no Triangulo Mineiro, as
espécies mais prevalentes sao T. serrulatus e T.
fasciolatus (Lourenco, 2003; Pardal et al., 2003).
A espécie T. fasciolatus apresenta ocorréncia
significativa nas referidas regides, entretanto até
0 momento ndo havia dados cientificos acerca do
envenenamento.

O envenenamento por escorpido pode levar a um
complexo conjunto de sinais clinicos. O primeiro
deles é a dor local que, nos envenenamentos
mais graves, pode ndo ser observada devido as
manifestacdes sistémicas (Dias et al., 2001). Os
efeitos fisio-farmacoldgicos induzidos pelas
toxinas escorpibnicas sdo devido a agdo
especifica nos canais de sodio, seguido da
despolarizacdo da membrana das células
excitaveis e posterior liberacdo de catecolaminas
e acetilcolina pelas terminagdes nervosas dos
sistemas simpatico e parassimpatico e zona
medular adrenal. Dessa forma, as toxinas agem
em diferentes sitios do organismo, levando ao
aparecimento do quadro clinico. O agravamento
dessas alteracdes pode levar & insuficiéncia
cardiocirculatéria, edema pulmonar agudo,
choque e morte (Cupo e Hering, 2002), o que
revela a importdncia de se avaliar o quadro
clinico apresentado pelo individuo envenenado.

O veneno escorpibnico é de natureza complexa e
atua de modo sistémico no organismo. A
avaliagdo hematolégica faz parte do perfil
tracado em pacientes acidentados e auxilia na
determinacdo de alteracGes importantes como
leucocitose por liberagdo de hormobnios, agéo de
mediadores ~ farmacoldgicos nas  células
sanguineas, alteracGes no hematdcrito redugdo de
volume circulante, entre outras. Apesar de o
envenenamento causado pelo T. serrulatus ser
bastante estudado, principalmente em funcéo da
grande frequéncia de acidentes e de sua alta
letalidade, o envenenamento causado pelo T.
fasciolatus é pouquissimo estudado. Diante deste
contexto, objetivou-se elucidar o quadro
clinico e hematoldgico de camundongos ap0s
envenenamento pelo escorpido T. fasciolatus.

MATERIAL E METODOS

Os venenos foram extraidos de exemplares das
espécies Tityus fasciolatus e Tityus serrulatus
capturados na regido de ltuiutaba (MG), cedidos
pelo Centro de Zoonoses de ltuiutaba (CCZ). O
método de extragdo foi manual, com compressao
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do télson em papel parafilme, perfuracdo deste
pelo aguilhdo e liberacdo das goticulas do
veneno na superficie do papel. As goticulas
foram recolhidas para a formagdo do pool dos
respectivos venenos que, em seguida, foram
liofilizados. Os venenos liofilizados foram
ressuspendidos em solucdo salina tamponada
com fosfato (PBS) para a dosagem de proteinas
pelo método do reagente Folin-Fenol-Ciocalteau
(Lowry et al., 1951). Logo apéds a solucdo foi
aliquotada e congelada a -20°C.

A espécie T. serrulatus funcionou como
testemunha, sendo o controle positivo na
elucidacdo dos quadros clinico e hematoldgico
de camundongos apds envenenamento pelo
escorpido T. fasciolatus, objeto de estudo deste
trabalho.

Cinquenta e quatro camundongos Swiss CF1
machos, com peso médio de 30g, foram
distribuidos em trés grupos de 18 animais cada.
O trabalho foi realizado utilizando esta espécie
animal por ser empregada como unidade
experimental em ensaios humanos e em medicina
veterindria, e em razdo do volume de veneno
disponivel. Os animais do grupo | (Gl),
inoculados com 50pL de PBS, funcionaram
como grupo controle negativo; os animais do
grupo Il (GII) foram inoculados com 24ug de
veneno de Tityus fasciolatus por camundongo,
diluido em 50uL de PBS (40% da DLs
conforme Guimardes et al. (2009); e os animais
do grupo I11 (GlII) foram inoculados com 8pg de
veneno de Tityus serrulatus por camundongo,
diluido em 50uL de PBS (40% da DL, do
veneno de Tityus serrulatus conforme Nishikawa
et al. (1994), funcionando como controle
positivo. Cada grupo (GI, Gll e GllI) foi dividido
em trés subgrupos de seis animais, de acordo
com o momento da coleta de sangue. O local de
inoculacdo do veneno nos camundongos foi a
regido interescapular, pela via subcutanea,
utilizando-se seringa hipodérmica descartavel de
1,0mL(BD Plastipak®).

Foram coletadas amostras de sangue no plexo
orbital (cerca de 1,3mL de sangue por animal) as
uma, oito e 24 horas ap6s a administracdo do
veneno (T1, T8 e T24, respectivamente). O
sangue foi colocado em tubos (VACUETTE®,
Greiner Bio-One Brasil — Americana, SP) com
sal dissodico do &cido etilenodiaminotetracético
(EDTA) a 10%, para realizacdo do hemograma.
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A contagem total de eritrocitos e leucocitos e a
determinacdo da concentracdo de hemoglobina
foram realizadas em contador eletrnico (CELM
CC-530®, Cia. Equipadora de Laboratérios
Modernos — Barueri-SP). O volume globular foi
determinado utilizando-se tubos para micro-
hematdcrito, e foram calculados os indices
hematimétricos conforme Thrall, (2004). Os
esfregacos sanguineos foram feitos em laminas
de vidro (26 x 76mm) (Laminas para
Microscopia Exacta - Perfecta, Sdo Paulo-SP) e
corados com May Grunwald-Giemsa (May
Grunwald/Giemsa — Doles ® Reagentes,
Goiania, GO) para a contagem diferencial de
leucdcitos (Thrall, 2004).

O sangue foi centrifugado para producdo de
plasma, o qual foi utilizado para determinagdo da
proteina total por refratometria e fracionada por
eletroforese. Utilizaram-se tampdo Tris e filmes
de agarose (CELMGEL ® - CELM - Cia.
Equipadora de Laboratérios Modernos, Barueri-
SP), coloragdo com amido negro, e as bandas
eletroforéticas foram lidas e quantificadas pelo
software SE-250 (Software SE-250) para
determinacdo da concentracdo de albumina, a,
e v globulinas, segundo técnica descrita por
Naoum (1990).

O delineamento experimental aplicado foi ao
acaso, em esquema de parcelas subdivididas,
conforme Sampaio (2007). As parcelas
corresponderam aos tratamentos (controle e
veneno), e as subparcelas aos tempos de
avaliacdo em horas. Os dados referentes aos
diferentes grupos e tempos foram plotados em
tabelas e analisados pelo programa de
computador SAS (SAS® - Statistical Analysis
System — Cary, EUA). Foi realizada a anélise de
variancia e a comparacdo de médias pelos testes
Tukey e SNK.

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo CETEA
— Comité de Etica em Experimentacdo Animal
da UFMG.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Todos os camundongos dos grupos Il e IlI,
inoculados com os venenos de T. fasciolatus
e T. serrulatus, apresentaram piloerecéo,
comportamento nociceptivo (demonstracdo de
incomodo ap6s o toque e busca constante por
uma posicdo mais cdmoda), secrecdo nasal e oral
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acentuadas, dispneia, prurido na face e reflexos
normais exacerbados.

A dor no local picado pelo escorpido é o sinal
mais comum, predominante no escorpionismo
humano em praticamente 100% dos acidentes. E
progressiva e depende da quantidade de veneno
inoculada e da sensibilidade individual do
acidentado. Ocorre imediatamente ap6s o
acidente. Pode irradiar-se até a raiz do membro
atingido, exacerbando-se a palpa¢do. O local da
picada é, as vezes, detectado com dificuldade,
podendo-se encontrar hiperemia e edema
discretos (Cupo e Hering, 2002; Soares et al.,
2002; Cupo et al.,, 2003; Campolina, 2006).
Neste experimento foi observado, nos
camundongos inoculados com os venenos de T.
fasciolatus e T. serrulatus, comportamento
nociceptivo (indicativo de dor).

Uma investigagdo farmacoldgica da resposta
nociceptiva e da inducdo de edema pelo veneno
de T. serrulatus em ratos e camundongos,
conduzida por Nascimento Janior et al. (2005),
mostrou como determinadas concentragdes de
veneno induzem efeitos diferentes. Embora os
resultados  sejam  limitados quanto ao
estabelecimento de paralelos entre a experiéncia
de dor humana e a manifestacdo de dor em
animais experimentais, os autores concluiram
que o veneno de T. serrulatus causou alodinia
térmica e mecanica ipsilateral ap6s inje¢do
intraplantar, qualitativamente diferente da
experiéncia humana, que registra alodinia de
larga distribuicdo, alcangando Orgdos distantes
do local da picada. O comportamento
nociceptivo dos animais foi manifestado por
incobmodo no local onde foi aplicado o veneno,
demarcadamente nos primeiros 15 minutos,
enquanto o  prurido  facial instalou-se
rapidamente e permaneceu por uma hora. Ha
suspeitas de que a resposta nociceptiva imediata
tenha sido influenciada pela atuacdo das
neurotoxinas e de eicosanoides endégenos sobre
fibras  aferentes  nociceptivas  primarias.
Tratamentos com drogas antagonistas de aminas
biogénicas, tais como histamina e 5-
hidroxitriptamina (5-HT ou serotonina), que
foram identificadas como constituintes do
veneno, mas também tém origem endogena,
inibiram as respostas nociceptivas e 0 edema,
fazendo-se supor uma ampla participacdo desses
mediadores nesses processos.
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Ribeiro et al. (2010), ao estudarem o
envenenamento experimental por T. serrulatus
em cdes, relataram que os animais apresentaram
dor local imediata e intensa, seguida de
hiperestesia, alteracBes posturais e claudicagéo.
Embora ndo se conheca a composi¢do do veneno
de T. fasciolatus, provavelmente a inoculagdo
deste no tecido subcutdneo dos camundongos
resultou em liberacdo de  mediadores
farmacolégicos da dor, semelhante ao que ocorre
apos a inoculacdo do veneno de T. serrulatus.

Em humanos, as manifestacBes respiratorias
incluem rinorreia, tosse, espirros, estertores
pulmonares, sibilos, taquipneia, dispneia e
bradipneia, mas sem duvida o edema pulmonar é
o sinal mais grave e importante do acidente
escorpidnico (Cupo et al.,, 2003). Em cées
também foram observados espirros, rinorreia e
dispneia (Ribeiro et al., 2009). Todos os animais
dos grupos Il e 11, ap6s a inoculagdo do veneno
de T. fasciolatus e T. serrulatus, apresentaram
prurido facial e acentuada rinorreia.

O prurido facial apresentado pelos camundongos
pode ter sido decorrente de reacBes de
hipersensibilidade do tipo I, provocadas por
histamina, anticorpos do tipo IgE, mastocitos,
baséfilos e eosinofilos. A combinacdo de IgE
com antigeno na superficie de mastocitos causa a
formacdo de moléculas vasoativas e a liberagdo
de histamina dos granulos dos mastécitos. A
histamina provoca contracdo da musculatura lisa
nos brénquios, trato gastrintestinal e bexiga e
aumenta a permeabilidade vascular, causando
extravasamento de fluido, além de ser uma
potente estimuladora das secre¢Bes exocrinas,
estimulando a secrecdo de muco brdnquico,
lacrimejamento e salivagdo (Tizard, 2002). A
constricdo bronquica e a secre¢do de muco sdo
também consequéncias da estimulagdo de
receptores muscarinicos pela acetilcolina (Rang
et al., 2004), um dos neurotransmissores que
podem ser liberados em funcdo da acédo
neurotoxica do veneno de escorpido.

Revelo et al. (1996) relataram que o veneno de
T. serrulatus alcanca niveis maximos de
distribuicdo nos pulmdes de ratos em 30 minutos.
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Essa caracteristica farmacocinética coincide com
a forma aguda como os sinais foram observados
nos camundongos deste experimento. N&o foram
encontrados, na literatura consultada, relatos de
toxinas de veneno escorpibnico que lesem ou
irritem a mucosa do trato respiratério superior,
mas, diante desses sinais apresentados, tal
possibilidade deve ser considerada.

O quadro clinico do envenenamento
escorpibnico estd na dependéncia de fatores
relacionados com o escorpido e com a vitima. Os
fatores relacionados ao escorpido sdo: espécie,
condicdo do télson no momento do acidente,
nimero de picadas ou quantidade de veneno
injetada. Em relagcdo a vitima, h&: idade, peso
corporal, estado de salde, doencas
concomitantes e ineficacia do tratamento
(Dehesa-Davila e Possani, 1994). Assim, a
realizacdo dos exames laboratoriais é essencial,
objetivando-se a monitoragdo do paciente e a
reversdo do quadro clinico de envenenamento
escorpidnico.

As caracteristicas hematoldgicas em
camundongos podem ser influenciadas por varios
fatores, como linhagem, idade, sexo, espécie,
anestesia utilizada na coleta, método de
contengdo e estresse (Thrall, 2004). Com o
objetivo de minimizar estes fatores, neste
experimento foram escolhidos camundongos
machos da mesma linhagem (Swiss), da mesma
idade e com mesmo peso. Todos eram
procedentes do mesmo biotério, criados nas
mesmas condi¢bes de manejo e recebendo a
mesma alimentacdo. No momento da coleta de
sangue, todos receberam a mesma contencéo,
conseguindo-se, assim, a padronizacdo dos
valores hematolégicos.

Em relagcdo ao nimero dos eritrdcitos (Tab. 1),
ndo foi observada diferenga significativa entre
grupos e tempos (P>0,05). Houve um aumento
(P<0,05) da concentragdo de hemoglobina (Tab.
2) e do volume globular (Tab. 3) no grupo II,
oito horas apds a inoculagdo do veneno de T.
fasciolatus, quando comparado com outros
grupos.
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Tabela 1. Valores médios do nimero de eritrécitos (x 10%/uL) de camundongos inoculados com PBS
(grupo 1), veneno de Tityus fasciolatus (grupo 1) e Tityus serrulatus (grupo I11) em diferentes tempos

Eritrocitos (x 10°%/uL)
Tempo
Grupo | Grupo Il Grupo 111

T1lh

8,60 8,81 8,86
T8h

8,41 9,01 8,44
T24h

8,48 8,47 8,52

Nao houve diferenca significativa (P>0,05) apds analise de variancia e teste SNK.

O discreto aumento do nimero dos eritrocitos e
os significativos aumentos da concentracdo de
hemoglobina e do volume globular podem ter
sido decorrentes da dor e do estresse (efeito das
catecolaminas), levando a wuma contragéo
esplénica, fato este relatado por Tarasiuk e Sofer
(1999), quando estudaram 0 envenenamento
escorpibnico em cdes. Outros autores
também relataram policitemia relativa apds
envenenamento causado por T. serrulatus em
cdes (Ribeiro et al., 2009) e ratos (Pinto et al.,
2010).

Como o0s animais manifestaram abundante
salivacdo e rinorreia, que poderiam levar a um
guadro de desidratacdo, essa também
pode ter sido responsdvel pela discreta
hemoconcentragdo, pois os valores da proteina

total também apresentaram discreto aumento. De
forma semelhante, Bertazzi et al. (2003)
relataram hemoconcentracdo, em ratos, apds a
inoculacdo de veneno bruto de T. serrulatus e de
sua toxina mais importante, a TsTX-l, e
atribuiram sua ocorréncia as perdas de liquidos
por salivacéo, lacrimejamento e miccdo. Andrade
et al. (2004) realizaram uma avaliacdo dos niveis
plasmaticos de eletrdlitos e do balango
acidobasico em ratos e observaram aumento
significativo do volume globular 60 minutos
apo6s a inoculacdo de veneno de T. serrulatus.
Cusinato et al. (2010) observaram aumento
significativo de volume globular e hemoglobina
em ratos apos inoculagdo do wveneno de T.
serrulatus e afirmaram que a hemoconcentragdo
foi decorrente de desidratac&o.

Tabela 2. Valores médios das concentracBes de hemoglobina (g/dL) de camundongos inoculados com
PBS (grupo 1), veneno de Tityus fasciolatus (grupo Il) e Tityus serrulatus (grupo IIl) em diferentes
tempos

Tempo Hemoglobina (g/dL)

Grupo | Grupo Il Grupo 11
T1lh 14,18Aa 13,71Aab 13,83Aa
T8h 13,33Ba 14,43Aa 13,42Ba
T24h 13,62Aa 13,57Ab 13,45Aa

Médias seguidas de letras maiusculas distintas diferem estatisticamente entre os grupos (linha), e seguidas de letras
mindsculas distintas diferem estatisticamente entre os tempos (coluna), pelo teste SNK (P<0,05).

Tabela 3. Valores médios do volume globular (%) de camundongos inoculados com PBS (grupo 1),
veneno de Tityus fasciolatus (grupo I1) e Tityus serrulatus (grupo I11) em diferentes tempos

Tempo Volume globular (%)

Grupo | Grupo Il Grupo 11
T1 42,33Aa 42,67Ab 44,67Aa
T8 41,67Ba 45,67Aa 42,67Bab
T24 39,67Aa 41,0Ab 41,50Ab

Médias seguidas de letras maiusculas distintas diferem entre os grupos (linha), e seguidas de letras minusculas
distintas diferem entre os tempos (coluna), pelo teste SNK (P<0,05).
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N&o houve diferenca entre os valores de volume
globular médio (VGM), hemoglobina globular
média (HGM) e concentracdo de hemoglobina
globular média (Tab. 4). O veneno de escorpides

causador de anemia, hemolise, lesdes vasculares
ou interferéncias na medula 6ssea, de modo que
a manutencdo da contagem de hemdcias, da
concentragdo de hemoglobina e do volume

ndo é caracterizado na literatura cientifica como globular médio é coerente com esse fato.

Tabela 4. Valores médios de hemoglobina globular média, HGM (pg), volume globular médio, VGM
(g/dL) e concentracdo de hemoglobina globular média, CHGM (fL) de camundongos inoculados com
PBS (grupo 1), veneno de Tityus fasciolatus (grupo Il) e Tityus serrulatus (grupo IIl) em diferentes

tempos
Tempo HGM (pg) VGM (g/dL) CHGM (fL)
Grupo | Grupo Il Grupo Grupo |l Grupo Il Grupo Grupo | Grupo Il Grupo
1l 1l 1l
Ti1h 16,33Aa 15,55Aa 15,67Aa 48,83Aa 48,52Aa 50,60Aa 33,52Aab 32,18Aba 31,02Ba
T8h 15,95Aa 16,05Aa 15,85Aa 49,72Aa 50,75Aa 50,45Aa 32,18Ab 31,67 Aa 3143Aa
T24h 16,07Aa  16,05Aa 15,85Aa 46,82Aa 48,60Aa 48,87Aa 34,32Aa  33,08Aba 32,42Ba

Médias seguidas de letras mailsculas distintas diferem entre os grupos (linha), e seguidas de letras minGsculas
distintas diferem entre os tempos (coluna), pelo teste SNK (P<0,05).

Observou-se aumento (P<0,05) da contagem
total dos leucécitos no Gl (T. fasciolatus) oito
horas ap6s a inoculagdo do veneno (Tab. 5),
ultrapassando de forma discreta os limites
maximos para a espécie (2,61 a 10,05) (Thrall,

2004). Leucocitose também foi observada por
Ribeiro et al. (2009) em cdes, e por Pinto et al.
(2010) em ratos envenenados com 0 veneno de
T. serrulatus, retornado a normalidade apds 24
horas.

Tabela 5. Valores médios do niimero total de leucécitos (x 10*/uL) de camundongos inoculados com PBS
(grupo 1), veneno de Tityus fasciolatus (grupo I1) e Tityus serrulatus (grupo I11) em diferentes tempos

Tempo Leucdcitos totais (x 10%/uL)

Grupo | Grupo Il Grupo Il
T1h 7,18Aa 6,45Ab 7,08Aab
T8h 9,37Aab 10,18Aa 7,48Bb
T24h 8,25Aa 7,22Ab 8,37Aa

Médias seguidas de letras maiusculas distintas diferem entre os grupos (linha), e seguidas de letras minusculas
distintas diferem entre os tempos (coluna), pelo teste SNK (P<0,05).

Leucocitose com neutrofilia é uma alteracdo
comum, registrada em muitos casos clinicos
humanos de envenenamento escorpidnico
(Bucaretchi et al., 1995; Cupo e Hering, 2002) e
também em cédes (Ribeiro et al., 2009). Embora
sejam relatadas reagdes inflamatdrias decorrentes
das neurotoxinas presentes no veneno dos
escorpifes, como miocardite e pancreatite, e a
vasta participacdo de citocinas e mediadores
inflamat6rios  (6xido  nitrico, leucotrienos,
catecolaminas, bradicininas e prostaglandinas),
conforme descrito por Fukuhara et al. (2003 e
2004), o mecanismo mais provavel é o estresse
causado pela dor, que maximiza a descarga de
adrenalina e provoca leucocitose fisioldgica
devido ao desprendimento de leucécitos do pool
marginal dos vasos sanguineos (Jain, 1993).
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N&o houve alteracdo do nimero absoluto de
neutréfilos entre grupos ou tempos (Tab. 6). Em
relagdo ao nimero de linfocitos, pode-se
observar um aumento (P<0,05) nos animais do
GII (T. fasciolatus) oito horas apés a inoculagao
do veneno. Os linfécitos sdo as principais células
circulantes dos camundongos. Portanto, a
leucocitose fisioldgica descrita anteriormente
provavelmente foi decorrente da linfocitose.

Em relagdo ao nimero absoluto de mondcitos e
eosinofilos, ndo houve diferenga entre 0s grupos
estudados (Tab. 7).

Neste experimento, observou-se um aumento
significativo (P<0,05) das proteinas plasmaticas
apos oito e 24 horas no Gll (Tab. 8). No Glll, os
valores de proteinas totais foram maiores no T8,
quando comparado com T1 e T24.
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Tabela 6. Valores médios absolutos de neutréfilos e linfécitos (x 10%/uL) de camundongos inoculados
com PBS (grupo 1), veneno de Tityus fasciolatus (grupo I1) e Tityus serrulatus (grupo I11) em diferentes
tempos

Tempo Neutréfilos (x 10%/uL) Linfécitos (x 10%/uL)

Grupo | Grupo Il Grupo Il Grupo | Grupo Il Grupo 11
T1h 0,95Aa 1,04Aa 1,33Aa 5,84Aa 5,10Ab 5,50Aa
T8h 0,82Aa 1,10Aa 1,45Aa 7,89Aa 8,50Aa 5,60Ba
T24h 0,97Aa 0,86Aa 1,30Aa 6,60Aa 5,97Ab 6,53Aa

Médias seguidas de letras maiusculas distintas diferem entre os grupos (linha), e seguidas de letras mindsculas
distintas diferem entre os tempos (coluna), pelo teste SNK (P<0,05).

Tabela 7. Valores médios absolutos de monécitos e eosinéfilos (x 10%/uL) de camundongos inoculados
com PBS (grupo 1), veneno de Tityus fasciolatus (grupo Il) e Tityus serrulatus (grupo I111) em diferentes
tempos

Tempo Monécitos (x 10°/uL) Eosindfilos (x 10%/uL)

Grupo | Grupo Il Grupo Il Grupo | Grupo Il Grupo Il
T1h 0,29Ab 0,23Aa 0,19Aa 0,10Ab 0,10Ab 0,07Aa
T8h 0,35Aab 0,27Aa 0,30Aa 0,29Aa 0,30Aa 0,12Aa
T24h 0,52Aa 0,32Aa 0,34Aa 0,15Ab 0,07Ab 0,19Aa

Médias seguidas de letras maiusculas distintas diferem entre os grupos (linha), e seguidas de letras minasculas
distintas diferem entre os tempos (coluna), pelo teste SNK (P<0,05).

Tabela 8. Valores médios das concentracfes de proteinas plasméticas (g/L) de camundongos inoculados
com PBS (grupo 1), veneno de Tityus fasciolatus (grupo I1) e Tityus serrulatus (grupo I11) em diferentes
tempos

Tempo Proteinas plasmaticas (g/L)

Grupo | Grupo Il Grupo Il
T1h 5,60Ab 5,33ABb 5,10Bb
T8h 5,80ABb 6,10Aa 5,50Ba
T24h 6,17Aa 6,27Aa 5,13Bb

Médias seguidas de letras mailsculas distintas diferem entre os grupos (linha), e seguidas de letras mindsculas
distintas diferem entre os tempos (coluna), pelo teste SNK (P<0,05).

Em relagdo a albumina, ocorreu um aumento
(P<0,05) no GI (PBS) e uma diminui¢do no GllI
(veneno T. serrulatus) 24h ap6s a inoculagdo
(Tab.9). A albumina é a mais abundante das
proteinas, correspondendo a quase 50% do total
proteico. E importante na regulagio e
manuten¢cdo da pressdo osmdtica do sangue,
além de atuar no transporte de compostos

proteicos e na solubilizacdo de substancias
(Kaneko, 1997).

O perfil eletroforético pode sugerir a ocorréncia
de processos inflamat6rios agudos e cronicos,
disfuncbes hepaticas, perdas proteicas, sindromes
nefréticas e alteracdes das globulinas que ajudam
0 entendimento da resposta imunolégica
(Naoum, 1990).

Tabela 9. Valores médios de albumina (g/dL) de camundongos inoculados com PBS (grupo 1), veneno de
Tityus fasciolatus (grupo 1) e Tityus serrulatus (grupo I11) em diferentes tempos

Tempo Albumina (g/dl)

Grupo | Grupo Il Grupo Il
T1lh 3,48Ab 3,53Aa 3,21Aa
T8h 3,65Aab 3,67Aa 3,55Aa
T24h 4,07Aa 3,74Aa 3,12Ba

Médias seguidas de letras maiusculas distintas diferem entre os grupos (linha), e seguidas de letras minGsculas
distintas diferem entre os tempos (coluna), pelo teste SNK (P<0,05).
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N&o foi observada diferenca significativa entre
os tempos dentro de cada grupo na fracdo
a-globulina (Tab.10). Mas, quando se comparam
0s grupos, o GIlI (T. fasciolatus) 24h
ap6s a inoculagcdo do veneno, apresentou 0S
maiores valores (P<0,05). O grupo das
a-globulinas é composto por a-1-glicoproteina-
acida, a-antiquimotripsina; a-2-macroglobulina,
naturalmente elevada em jovens e idosos;
a-l-antitripsina, a mais importante delas e
responsavel por neutralizar enzimas proteoliticas
bacterianas ou leucocitarias da inflamacéo; e a
haptoglobina, que representa a principal proteina
de fase aguda nos processos inflamatérios
(Kaneko, 1997).

Também houve aumento das p-globulinas em T8
e em T24 no Gl (T. fasciolatus). Nos casos de

injarias  teciduais sisttmicas por agentes
externos, ha liberagdo de citocinas. As
interleucinas 1, 6 e o TNF-a, presentes na
resposta inflamatoria frente ao envenenamento,
estimulam a sintese hepatica de proteinas,
especialmente as de fase aguda, sendo esta
resposta iniciada em poucas horas. Este
mecanismo poderia justificar o aumento das
B-globulinas.

Em relagdo as vy-globulinas, somente foi
observada diferenca significativa oito horas apés
a inoculacdo do veneno entre os grupos | e Il
(Tab. 10). O aumento da fragdo y-globulinica
representa resposta frente & estimulacdo
antigénica evocada pelo veneno.

Tabela 10. Valores médios das a, B e y-globulinas (g/dL) de camundongos inoculados com PBS (grupo 1),
veneno de Tityus fasciolatus (grupo Il) e Tityus serrulatus (grupo I11) em diferentes tempos

a-globulinas (g/dL)

B-globulinas (g/dL)

vy -globulinas (g/dL)

Tempo Grupo | Grupo Il Grupo Il Grupo | Grupo Il Grupo 11l Grupo | Grupo Il Grupo Il
Ti1h 0,74Aab 0,72Aa 0,65Aa 1,35Ab 1,05Ab 1,21Aa 0,03Aa 0,03Aa 0,02Aa
T8h 0,85Aa 0,87Aa 0,81Aa 1,28Ab 1,553Aa 1,22Aa 0,02Ba 0,03ABa 0,04Aa
T24h 0,66Bb 0,87Aa 0,81ABa 1,90Aa 1,78Aa 1,17Ba 0,03Aa 0,03Aa 0,03Aa

Médias seguidas de letras maiusculas distintas diferem entre os grupos (linha), e seguidas de letras minusculas
distintas diferem entre os tempos (coluna), pelo teste SNK (P<0,05).

CONCLUSOES

O veneno de T. fasciolatus foi capaz de causar
alteragbes em camundongos semelhantes as
descritas no envenenamento por T. serrulatus,
incluindo piloerecéo, comportamento
nociceptivo, secrecdo nasal e oral acentuada,
dispneia, prurido na face, bem como reflexos
exacerbados e alteracdes hematoldgicas, tais
como policitemia, leucocitose com linfocitose e
aumento das alfa e betaglobulinas.
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