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doseamento do soro antibotrópico, por exemplo, é
atualmente realizado por meio da soroneutrali-
zação, in vitro, de cinco doses letais 50% (DL50) de
veneno de B. jararaca incubadas com diferentes
volumes do soro e posterior inoculação da solução,
em camundongos, por via intraperitoneal10. Obser-
vando-se a sobrevida de 50% dos camundongos
(DE50), pode-se avaliar o poder neutralizante do
soro. A simples substituição do método Vital Brazil,
que utiliza o pombo como animal de experimentação,
para o método atual fez com que um mesmo soro
antibotrópico passasse a ser considerado como tendo
o dobro da capacidade de neutralização11. Embora
úteis, evidentemente, nenhuma dessas formas de
doseamento corresponde à situação clínica em que o
soro será utilizado. Embora não seja rotina a soro-
neutralização, pode, também, ser realizada in vivo,
inoculando-se, separadamente, veneno e soro sem
prévia neutralização, de forma mais parecida com o
que acontece no tratamento clínico12,13. Também nes-
sas condições, diferentes vias de inoculação do vene-
no e do soro ou diferentes períodos de tempo entre a
administração de um e do outro podem acarretar
resultados discrepantes.

A inoculação intramuscular do veneno de
Bothrops ou de Crotalus, em camundongos, com
posterior administração intraperitoneal de antive-
neno, mostrou que, quando se administra o anti-
veneno 30 minutos após a inoculação do veneno,
para se obter o mesmo efeito da sua administração
concomitante, é necessário utilizar-se dose cerca de
três vezes maior12,13. Uma dose de anticorpo (anti-
veneno) que, administrada imediatamente após a
inoculação de uma certa quantidade do antígeno
(veneno) é capaz de neutralizá-la totalmente, tam-
bém deveria neutralizar todo o antígeno ainda dispo-
nível, quando administrada trinta minutos após.
Nesse caso, a triplicação da dose não deveria melho-
rar a resposta terapêutica. Pode ser, entretanto, que
para se obter maior rapidez na neutralização haja
necessidade de uma relação entre moléculas de
anticorpos e de antígenos mais favorável ao primei-
ro. Sendo assim, a dose ideal de soro para o trata-
mento não seria aquela capaz de neutralizar o vene-
no e, sim, a que o fizesse em curto espaço de tempo

São notificados, anualmente, mais de 20.000 aci-
dentes por serpentes peçonhentas no Brasil e mais
de 2.000 somente no Estado de São Paulo. Bothrops
(jararacas), Crotalus (cascavel), Lachesis (suru-
cucu) e Micrurus (coral verdadeira) foram responsá-
veis por, respectivamente, 88,3%, 8,3%, 2,7% e 0,7%
dos acidentes notificados no país, de junho de 1986 a
dezembro de 1987, em que se fez referência ao gênero
da serpente1,2. O tratamento específico desses enve-
nenamentos é realizado com soro eqüino contra
venenos de serpentes do mesmo gênero da que cau-
sou o acidente3-5. Exceto para Crotalus e para
Lachesis, por só haver no Brasil uma espécie de
cada6, soros antiofídicos específicos para cada espé-
cie não são disponíveis no país3,5. As doses recomen-
dadas foram, inicialmente, baseadas na estimativa
da quantidade de veneno que a serpente poderia
inocular e na capacidade neutralizante do soro men-
surada por soroneutralização in vitro e posterior
inoculação em animais de experimentação7,8. Nas
últimas décadas, baseou-se, também, em opiniões de
médicos com experiência clínica não controlada3-5,9.

A quantidade de veneno que as serpentes inocu-
lam durante o bote defensivo é estimada pelo quanto
se pode extrair de exemplares da mesma espécie7,8.
Um erro, entretanto, pode advir do fato da quantida-
de de veneno que pode ser extraída pelo homem não
ser necessariamente a mesma que a serpente conse-
gue inocular. Após a estimativa da quantidade de
veneno que pode ser inoculada, bastaria saber, para
o tratamento do paciente, o volume de soro neces-
sário para neutralizá-la8. Se a maior quantidade
de veneno que se podia extrair, por exemplo, de
Bothrops jararaca era cerca de 160mg, acreditava-se
que um volume de soro suficiente para neutralizá-la
seria suficiente para o tratamento de, virtualmente,
todos os envenenamentos por essa serpente8. Nesse
ponto, entretanto, o erro pode ser ainda maior. O
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e seria, possivelmente, muito maior. Em todos esses
métodos de doseamento do soro, o que se está ava-
liando é a sobrevida dos animais de experimentação
e, portanto, a neutralização da fração do veneno que
lhes determina a morte. Essa fração, entretanto,
pode não ser a mesma responsável pelo óbito no
envenenamento humano.

Observa-se, pelo que foi dito, que a capacidade
neutralizante do soro especificada na bula não re-
presenta um valor absoluto. Não se pode dizer,
portanto, que um paciente que foi inoculado com
160mg de veneno de B. jararaca, necessariamente,
terá tratamento adequado com soro na dose corres-
pondente àquela que, segundo a bula do medica-
mento, neutralizaria tal quantidade de veneno. Há
que se considerar, também, que a gravidade do
envenenamento e, portanto, a dose necessária para
o tratamento dependem de variáveis como: gênero,
espécie e porte da serpente que causou o acidente,
região anatômica picada, via de inoculação do vene-
no e do antiveneno, tempo transcorrido entre o
acidente e a soroterapia, e outras4. Isso posto, pode-
se concluir que, embora as várias formas utilizadas
anteriormente possam ser úteis na avaliação da
dose de antiveneno a ser administrada nos pacien-
tes, essa deverá ser determinada, quando possível,
por experimentos clínicos controlados. Na prática
clínica, a orientação tem sido no sentido de se
administrar o soro por via endovenosa, com a dose
calculada por número de ampolas, de acordo com a
gravidade do envenenamento e independente do
peso do paciente3-5.

Devido à sua grande freqüência1 e, conseqüente-
mente, sua importância e a facilidade de se obter
casos suficientes para os estudos, as primeiras
avaliações das doses de soro necessárias para o
tratamento foram feitas para o envenenamento
botrópico.

Um estudo foi realizado em um momento muito
especial, em que o Hospital Vital Brazil — Instituto
Butantan (HVB-IB), especializado no atendimento
de acidentes por animais peçonhentos, por motivo
não relacionado a novos conhecimentos científicos,
passou a utilizar doses menores de soro para o
tratamento do envenenamento por Bothrops. Fo-
ram, então, comparados dois períodos (1983/84 e
1986), tendo sido utilizadas, no segundo, doses apro-
ximadamente duas vezes menores do que no primei-
ro, não se observando diferença na freqüência de
complicações relacionadas à picada14. Esse estudo,
entretanto, não possibilitou avaliar se a utilização de
soro em menor dose pode acarretar uma recuperação
mais tardia da coagulação sanguínea ou um aumen-
to da letalidade, pois o tempo gasto para a recupera-
ção da coagulação não foi mensurado com precisão e,

na região estudada, a serpente que mais comumente
causa acidentes é B. jararaca, espécie que não tem
sido causa freqüente de acidentes fatais15.

Dificuldades na produção dos soros antiofídicos e
a utilização de doses cada vez maiores e que, eventu-
almente, poderiam ser excessivas estimularam a
realização de estudos para avaliar as doses mais
adequadas para o tratamento.

Em estudos recentes, o Butantan Institute Anti-
venom Study Group (BIASG) avaliou pacientes pica-
dos por serpentes do gênero Bothrops, nos quais
administrou as doses de soro antibotrópico atual-
mente recomendadas pelos órgãos oficiais de saúde3,5

(4 ou 8 ampolas, respectivamente, para casos de
envenenamento leve ou moderado)16. Observou-se
que, após o tratamento, a maioria apresentou uma
rápida melhora clínica e poucos desenvolveram no-
vos sinais compatíveis com envenenamento. Através
de imunoensaio enzimático (ELISA) foi possível ob-
servar que o veneno foi depurado do plasma de
virtualmente todos os pacientes dentro de 4 dias e o
antiveneno permaneceu em concentrações relativa-
mente altas nos três primeiros dias, decrescendo
gradualmente nos 30 dias seguintes17. Concluiu-se
que, provavelmente, ambos os grupos de pacientes
receberam doses de antiveneno excessivas para neu-
tralizar o veneno. Nos pacientes que receberam oito
ampolas de antiveneno, entretanto, a queda dos
níveis de antígenos foi mais rápida. Apesar da con-
clusão acima, não está absolutamente claro se, em
casos excepcionalmente graves em que o paciente
corre risco de vida por apresentar choque, san-
gramento grave, etc., não haveria benefício na admi-
nistração de grandes quantidades de moléculas de
anticorpos em relação à quantidade de antígeno
inoculada.

Finalmente, o BIASG realizou, também, um expe-
rimento clínico (randomizado e duplo-cego), em que
88 pacientes receberam tratamento com 4 ou 8 am-
polas de soro de uso habitual, respectivamente para
casos de envenenamento leve e moderado, e 82 foram
tratados igualmente, porém receberam ampolas que
apresentavam a metade da capacidade neutrali-
zante (antiveneno diluído ao meio). Não se observa-
ram diferenças nos resultados obtidos nos dois gru-
pos quanto aos dados avaliados, ou seja, na norma-
lização da coagulação sanguínea, nos níveis séricos
de fibrinogênio e produtos da degradação da fibrina/
fibrinogênio e na freqüência de evolução para ne-
crose e abscesso18.

Esses dados sugerem que as doses utilizadas para
o tratamento do envenenamento por Bothrops no
HVB, e que passaram a ser recomendadas pela
Secretaria de Saúde do Estado de São Paulo5,9 e pelo
Ministério da Saúde3, são desnecessariamente altas.
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CONCLUSÃO

Isto posto, pode-se dizer que a tendência atual
deve ser a utilização de doses menores de soro, pelo
menos quando se trata de envenenamentos leves e
moderados, principalmente em locais de alta pre-
valência de B. jararaca. Envenenamentos graves
não foram avaliados e permanecem as recomenda-
ções de doses altas (12 ou mais ampolas), conforme
orientações oficiais3,5. Esses casos, entretanto, são
menos freqüentes. Dada a diversidade de espécies
encontradas nas várias regiões do país, é importante
que estudos semelhantes sejam realizados também
em outros locais, para se avaliar a eficácia dessas
doses de antiveneno em relação a outras espécies
peçonhentas.
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