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Estudo do veneno de Tityus serrulatus (Scorpiones; Buthidae)
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Resumo

O escorpio Tityus serrulatus é conhecido como a espécie mais importante, do ponto de vista médico, pois ¢ o que causa
os acidentes mais graves registrados (para) no territério brasileiro. Este trabalho trata da caracterizagao do veneno de
escorpiodes 1. serrulatus, procedentes de diferentes regiGes da Bahia-Brasil, através da obtengao da DL, , a observagao da
existéncia do edema pulmonar e caracterizagio dos disttirbios neurolégicos induzido pela pegonha. O veneno foi obtido
através de estimulo elétrico, utilizando-se de um extrator desenvolvido especificamente para esse fim. Camundongos
Swiss machos (18-22¢g) foram utilizados para avaliar a toxicidade pelo método de Finney (1971). A indugio de edema
pulmonar foi calculada pela diferenga de peso imido dos pulmées controle e teste. A DL obtida foi de 96,3 g/
camundongo, considerada alta, demonstrando a baixa toxicidade do veneno. A toxicidade observada foi de 3 a 7 vezes
menor que a do veneno da mesma espécie em outras regides do Brasil (Sao Paulo e Minas Gerais). Nossos resultados
demonstraram que o veneno de 7. serrulatus do Estado da Bahia nao induz o edema pulmonar agudo, tanto na avaliagio
do indice peso pulmonar/peso corporal quanto na avaliagao morfolégica. Esses fatores podem explicar a auséncia de
6bitos nos acidentes por Tityus serrulatus na Regido Metropolitana do Salvador (RMS) e é concordante com dados de
outros autores que, no perfodo de 1982-2000, nio registraram 6bito nos acidentes escorpi6énicos na mesma regiao.

Palavras-chave: escorpido —veneno; Zizyus; 1. serrulatus.

INTRODUCAO

Embora os envenenamentos por animais venenos dos escorpides aumentou gragas ao pe-
peconhentos, incluindo-se escorpides, tenham rigo que representam para a saide humana.
atingido os homens desde a Antigiiidade, ape- (BROWNELL; POLIS, 2001)
nas recentemente temos estudado a quimica Para Lourengo e Eickstedt (2003), sao
natural e efeitos fisiolégicos das toxinas presen- conhecidas hoje 1500 espécies, distribuidas em
tes nos venenos. Historicamente, o interesse nos 20 familias e 165 géneros; desse total, apenas
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25 espécies sio consideradas de importincia
médica, o que representa 2% da fauna
escorpionica mundial. No Brasil, a
escorpiofauna ¢ representada pelas familias
Ischnuridae, Chactidae, Bothriuridae e
Buthidae, apresentando 15 géneros e 86 espé-
cies, destacando-se essa dltima com as princi-
pais espécies de importincia médica: Tityus
serrulatus, T bahbiensis, 1. trivittatus e T. stigmurus.
(MANUAL..., 1999)

Todos os escorpides de interesse médico,
no Brasil, estdo agrupados no género 7ityus e,
dentre eles, as trés espécies mais importantes
sao 1. serrulatus, T bahiensise T. stigmurus (LIRA-
DA-SILVA; AMORIM; BRAZIL, 2000). O
Tityus serrulatus é a espécie de escorpiao mais
importante, do ponto de vista médico, pois é o
que causa maior nimero de acidentes e que gera
os piores envenenamentos (MANUAL..., 1999).
A Bahia possui 25% das espécies descritas ou
mencionadas para o Brasil, 5 géneros com 19
espécies no total, representadas, na sua maioria,
pelas familias Bothriuridae e Buthidae.
(FUKUTANI et al., 2004)

A espécie Tityus serrulatus mede entre 6 e
7 c¢m, possui uma coloragio marrom-escuro e
pedipalpos e patas amarelados. A cauda, que
também ¢ amarelada, apresenta uma serrilha
dorsal nos dois dltimos segmentos ¢ uma man-
cha escura no lado ventral da vesicula (MANU-
AL..., 1999). E um animal (endémico) freqiiente
no Brasil e ocorre do estado da Bahia, Espirito
Santo, Minas Gerais até o Rio de Janeiro, Sao
Paulo, Parand e Goids, abrangendo as regides
Nordeste, Centro-Oeste e Sudeste (MANU-
AL..., 1999). Originalmente, vivia em ambien-
tes de mata de transicio, florestas secas, cerra-
dos e caatinga (LOURENCO; CLOUDSLEY-
THOMPSON, 1999). Atualmente, essa espé-
cie tem habitado locais com um minimo de ve-
getacio e se proliferado amplamente em cida-
des, por ser comprovadamente partenogenética
e ecologicamente “oportunista’, ou seja, adap-
ta-se facilmente a novas condicoes do ambien-
te. Esses podem ser os motivos do alto indice de
acidentes registrado em nosso pais. (LOUREN-
CO et al., 1996)

O estudo sobre o veneno de escorpides e
o respectivo processo de envenenamento, no
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Brasil, comegou no inicio do século por Maurano
(1915) e Vital Brazil (1918), seguido de Ma-
galhaes e Tupinamb4 (1938), todos na regido
Sudeste. Rosenfeld (1976) acreditava ser a toxi-
na escorpidnica neurotrépica e neurotdxica, de-
vido 4 observagio de que, em intimeros casos
humanos, ela provocava manifestagoes clinicas
graves, principalmente em criangas. Impressio-
nado com esses sintomas, realizou grande nu-
mero de experiéncias em animais, demonstran-
do a agdo do veneno sobre os nicleos vagais e
postulando que o processo de intoxicagao deve-
ria se caracterizar por lesdes bulbares.
Schvartsman (1992), seguindo mesma linha de
investigacao, verificou, em trabalhos experimen-
tais, que as lesdes provocadas pelo envenenamen-
to escorpidnico situavam-se preferencialmente
no bulbo, mesencéfalo e protuberincia, o que
explicaria as alteragdes observadas nos sistemas
digestivo, circulatério, respiratério, urindrio e
de controle de temperatura. No entanto, estu-
dos posteriores demonstraram que o local de a¢ao
da peconha nao deveria estar localizado no sis-
tema nervoso central, visto que a maioria dos
seus efeitos ainda era observada em animais
espinalectomizados e em drgaos isolados
(HERING et al., 1992).

Hoje, estd bem estabelecido que a toxina
escorpidnica age em sitios especificos dos canais
de sédio, produzindo tanto despolarizagao como
bloqueio das células excitdveis, a depender da
toxina presente (HERING; AZEVEDO-MAR-
QUES; CUPO, 1992). Em decorréncia disso,
pode ocorrer liberagao maciga de catecolaminas
e acetilcolina pelas terminagbes nervosas pds-
ganglionares dos sistemas simpdtico e
parassimpdtico e na medula da adrenal, as quais,
atuando nos diferentes setores do organismo,
s30 responsdveis pela maioria dos sinais e sinto-
mas observados no envenenamento escorpiénico
humano, podendo estas evoluir para manifesta-
coes gastrointestinais, respiratérias,
cardiovasculares e neurolégicas. (CUPO; AZE-
VEDO-MARQUES; HERING, 2003)

Na Bahia, esta espécie foi responsdvel por
28,8% dos acidentes escorpidnicos, no periodo
de 1982-2000 e, dentre esses, 75% foram con-
siderados moderados ou graves (LIRA-DA-SIL-
VA et al., 2001), reforcando a sua importincia
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médica também aqui em nosso Estado. Na ci-
dade do Salvador, para o mesmo periodo, 7.
serrulatus foi responsdvel por uma percentagem
menor de acidentes (13,4%) e de maior gravi-
dade (10,8%) (LIRA-DA-SILVA et al., 2003).

O objetivo deste trabalho ¢ caracterizar o
veneno do escorpiao 7. serrulatus, (FIGURA 1)
procedente da Regiao Metropolitana de Salva-
dor, Bahia, Brasil, quanto a sua toxicidade, pro-
ducido de efeitos neurotéxicos e edema pulmo-
nar.

ale

Figura 1 - Tizyus serrulatus , Lutz e Mello (1922

MATERIAL E METODOS

O veneno de 7. serrulatus foi obtido atra-
vés de estimulagio elétrica, segundo o método
de Barrio e Vital Brazil (1949), de animais man-
tidos em cativeiro no Nicleo Regional de
Ofiologia e Animais Peconhentos da Bahia,
Departamento de Zoologia, Instituto de Biolo-
gia, UFBA.

Utilizou-se de um extrator de veneno (FI-
GURA 2) desenvolvido especificamente para
esse fim. O metassoma do animal foi imobiliza-
do e o seu telson estimulado com choques de
10V, em intervalos médios de 5 segundos. O
veneno liberado foi coletado em um vidro de
relégio. Apés a coleta, o veneno foi seco a vicuo,
raspado com uma espdtula, pesado em uma ba-
langa analitica (Modelo AND/ HR 200) e ar-
mazenado a uma temperatura de —20°C.

Para as extragoes, realizadas em intervalos
de trés semanas, foram utilizados 22 animais
coletados e (ou) doados, procedentes da Regiao
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Figura 2 - Extrator de veneno desenvolvido no Nucleo
Regional de Ofiologia e Animais Pegonhentos
da Bahia.

Metropolitana do Salvador (RMS) e Centro-Sul
Baiano, do estado da Bahia (QUADRO 1).

Foram utilizados camundongos albinos
machos (Mus musculus), cedidos pelo Biotério
da Escola de Veterindria da Universidade Fede-
ral da Bahia, que pesavam entre 18 e 22g, para
os testes de toxicidade, e ratos Wister macho
(Rattus rattus), cedidos pelo Centro de Pesquisa
Gongalo Muniz de Salvador (FIOCRUZ/BA),
com peso entre 200 e 220g, para os testes de
edema pulmonar e atividade neurotdxica. Os
animais foram mantidos com dgua e ragao ad
libitum, segundo as normas de utiliza¢ao de ani-
mais em laboratério.

A toxicidade do veneno de 7. serrulatus
foi avaliada segundo o método de Finney
(1971), pela determinacio da dose letal 50%
(DL,)), em camundongos (via intraperitonial,
i.p.), usando-se o volume de 0,5ml de uma so-
lugao de veneno, em solugao salina 0,85% (w/
v) (as diferentes solugbes foram obtidas através
de sucessivas diluicoes com intervalos de 1,5 a
partir da dose inicial). A taxa de sobrevivéncia
dos animais foi observada 24 e 48 horas apés a
inocula¢ao do veneno.

A avalia¢io do edema pulmonar induzi-
do pelo veneno de 7. serrulatus foi feita pela de-
terminagao da diferenga entre o peso dos pul-
moes de ratos injetados com veneno em relagao
a0 dos de animais-controle, injetados com solu-
¢do salina 0,85%. Para tanto, grupos de ani-
mais foram injetados com veneno de 7. serrulatus
(0,4 ou 0,8 mg/kg, i.v.); o grupo-controle rece-
beu solugao salina em volume equivalente. Apds
uma hora, os animais foram anestesiados com
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RG/NOAP AREA PROCEDENCIA
REGIAO METROPOLITANA DE SALVADOR
6259 Camagari/ Bahia
6125 Camagari/ Bahia
6723 Itaparica/ Bahia
6736 Mata de Sao Jodo/ Bahia
6737 Mata de Sio Joao/ Bahia
6738 Mata de Sio Jodo/ Bahia
6740 Mata de Sao Jodo/ Bahia
6742 Mata de Sao Joao/ Bahia
6189 Monte Gordo/ Camagari/ Bahia
6193 Monte Gordo/ Camagari/ Bahia
6195 Monte Gordo/ Camagari/ Bahia
6256 Monte Gordo/ Camagari/ Bahia
6809 Santo Amaro da Purificacao/ Bahia
6810 Santo Amaro da Purificagao/ Bahia
CENTRO-SUL BAIANO
6753 Maracds/ Bahia
6754 Maracds/ Bahia
6755 Maracds/ Bahia
6756 Maracds/ Bahia
TOTAL 18 exemplares

Quadro 1: Procedéncias dos escorpides do estado da Bahia e seus respectivos registros (RG) no Nicleo de Ofiologia e Animais

Pegonhentos da Bahia (NOAP), Instituto de Biologia UFBA.

éter etilico e sacrificados pela sec¢ao dos vasos
cervicais, para a retirada dos pulmdes, que fo-
ram imediatamente pesados em uma balanga
semi-analitica (HELMAC/ Modelo HM 1000),
e o indice de edema determinado segundo a fér-
mula:

Indice = Peso do Pulmio X 100
Peso do Corpo

Para a andlise histoldgica, os pulmées fo-
ram fixados em formol a 10%, desidratados
“overnight”, em série crescente de 07 baterias
de 4lcool (01 hora em cada bateria), diafanizados
em 02 baterias de xilol e embebidos em 02 ba-
terias de parafina, utilizando-se o Automatic
Tissue Processor/Histokinette 20000, no La-
boratério de Histopatologia do Centro de Pes-
quisa Gongalo Moniz (FIOCRUZ/Bahia).

Para a determinagio da neurotoxicidade

do veneno de T serrulatus, foi feita a observacio
dos distdrbios neuroldgicos durante o periodo
de uma hora apés a injegao de 0,4 ou 0,8 mg/
kg, i.v. (intravenosa) da pegonha. As alteragoes
comportamentais, a condi¢ao respiratdria, a
salivaco, a agitagdo e a letargia do grupo expe-
rimental foram comparadas com as observadas
nos animais-controle, injetados com solugao sa-
lina.

Os resultados foram expressos como mé-
dias + erro padriao da média (e.p.m.). As andli-
ses estatisticas foram feitas com o auxilio do pro-
grama Graphpad InStat, utilizando-se de testes
de varidncia (ANOVA) com um nivel de
significincia de <0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O veneno escorpibnico é secretado por um
par de glandulas localizadas no dltimo segmen-
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to caudal, o telson (BUCHERL, 1978). Segun-
do Cupo, Azevedo-Marques e Hering (2003),
esse veneno compreende uma mistura comple-
xa de proteinas bdsicas de baixo peso molecular,
associada a pequenas quantidades de
aminodcidos e sais, sem atividade hemolitica,
proteolitica, colinesterdstica, fosfolipdsica e sem
atividade sobre o fibrinogénio. Esse veneno pode
ser extraido utilizando-se desde a maceragao do
telson do animal em solugdo salina ou estimulo
manual do prossoma do escorpido, até o méto-
do de estimulacio elétrica (BUCHERL;
BUCKLEY, 1971). Utilizando a técnica de
estimulagdo elétrica obtivemos (uma estimativa
de) 252 29,85Ug de veneno de Tityus
serrulatus, quantidade inferior a obtida por
Biicherl e Buckley (1971), para T. serrulatus
(697 Ug) e para o T. bahiensis (309 Llg) do Su-
deste do Brasil. Comparativamente, Biicherl
(1978) obteve para T. serrulatus 75 lg e 113
Wg para o T. bahiensis da mesma regiao; de um
modo geral, essa variabilidade pode estar relaci-
onada ao tamanho do escorpido, o regime de
alimentagao e freqiiéncia de extragbes. Depois
de dez a quinze extragdes, os animais tendem a
diminuir a quantidade de veneno em 0,03 mg
por espécime (BUCHERL; BUCKLEY, 1971).
Segundo Biicherl e Buckley (1971), e Biicherl
(1978), o mdximo de veneno que um escorpiao
do género Tityus pode injetar em uma vitima ¢é
de 2 a 3 mg.

A pegonha dos espécimes estudados mos-
trou-se 7,7 vezes menos téxica que o observado
em diversos outros estudos que utilizaram a
mesma espécie, porém provenientes de outras
regides do Brasil, principalmente Regido Sudeste
(BUCHERL, 1978; KALAPOTHAKIS;
CHAVEZ-OLORTEGUI, 1997; VIEIRA et
al., 1996; NISHIKAWA et al., 1994).

A patogénese do edema pulmonar indu-
zido pelo veneno escorpibénico é muito comple-
xa. Dados de Freire-Maia, Campos e Amaral
(1994) e de Amaral, Resende e Freire-Maia
(1993) sugerem que essa agao decorre da ativa-
¢io de mecanismos cardiogénicos e niao
cardiogénicos. Dentre os fatores cardiogénicos,
incluem-se hipertensao arterial, provocada pelo
veneno, que induz a faléncia do ventriculo es-
querdo, aumento do retorno venoso e insufici-
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éncia do miocdrdio. Os mecanismos nio
cardiogénicos estariam relacionados com a libe-
ragao de substincias vasoativas, que podem le-
var ao aumento da permeabilidade vascular
(FREIRE-MAIA et al., 1970, 1976, 1994;
MATTOS et al., 1997). Nossos resultados de-
monstraram que o veneno de 7. serrulatus das
regides estudadas nao induz edema pulmonar,
quando avaliado através da determinagao do in-
dice peso pulmonar/peso corporal e através da
analise histoldgica. Diversos autores apontaram
como a principal manifestagao responsdvel pelo
ébito em criancas com idades entre 3 e 9 anos,
no Sudeste do Brasil (RAHAV; WEISS,1990;
FREIRE-MAIA; CAMPOS; AMARAL, 1994;
AMARAL; RESENDE; FREIRE-MAIA,
1993). De fato, nao foi registrado, no envene-
namento humano de 7. serrulatus na Regido
Metropolitana do Salvador, a presenca de edema
pulmonar agudo (LIRA-DA-SILVA et al., 2001)
no perfodo de 1982-2000. A auséncia de ativi-
dade edematogénica no pulmaio, aliada a baixa
toxicidade, justificam a auséncia de ébitos nos
acidentes escorpidnicos dessa regiao (LIRA-DA-
SILVA et al., 2001). Esses dados sugerem uma
variagdo regional na composi¢iao do veneno, o
que estaria refletindo uma diferenca nas carac-
teristicas clinicas do envenenamento.

A atividade neurotéxica encontrada no
presente trabalho foi caracterizada pela presen-
ca de hiperatividade, taquipnéia, letargia, con-
gestdo ocular, piloerecio e sialorréia. Esses da-
dos sdo semelhantes aos obtidos por Magalhaes
e colaboradores (1998), que também observa-
ram distdrbios neuroldgicos caracterizados pela
liberacao de catecolaminas excessivas, utilizan-
do a toxina isolada do veneno de 7. serrulatus,
tityustoxina (TsTx), que imita muitos efeitos
dos estimulos elétricos, como o aumento da li-
beragio de glutamato e acetilcolina
(FERNANDES et al., 2004). Sintomas seme-
lhantes também foram relatados em envenena-
mentos humanos por diversos autores na regiao
Nordeste (LIRA-DA-SILVA et al., 2000, 2001)
e na regido Sudeste (HERING; AZEVEDO-
MARQUES; CUPO, 1992; FREIRE-MAIA;
CAMPOS; AMARAL, 1994; CUPO et
al.,1994; MAGALHAES et al., 1998).



CONCLUSOES

Podemos concluir que espécimes de 7.
serrulatus de nosso Estado produzem uma quan-
tidade de veneno menor, com baixa toxicidade
e auséncia de indugao de edema pulmonar,
quando comparados com a mesma espécie em
outras regides do pais. O veneno apresenta agao
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neurotdxica, evidenciada pela presenca de
hiperatividade, taquipnéia, letargia, piloerecao,
sialorréia e congestao ocular. A baixa toxicidade
do veneno, aliada 4 auséncia de indugio de
edema pulmonar parecem ser os fatores princi-
pais que podem explicar a auséncia de 6bito pelo
envenenamento por 77tyus serrulatus registrados
na Regido Metropolitana do Salvador, Bahia.

Study of Tityus serrulatus (Scorpiones; Buthidae) venom proceeding from the
state of Bahia, Brazil

Abstract

The scorpion Tityus serrulatus is known as the most important species according to the medical point of
view, because it is what causes the most serious registered accidents for the Brazilian country. This work
deals with the characterization of the poison of scorpion T. serrulatus in different regions of Bahia/Brazil,

through the attainment of the DL, of the poison the determination of pulmonary edema induced for the
poison and the characterization of the neurotoxic effects induced by the poison. The poison was obtained
through electric stimulation using itself of a extractor (method of Brazil, 1949), developed specifically for
this end. Male Swiss mice (18-22g) had been used to evaluate the toxicity for the method of Finney
(1971). The pulmonary induction of edema was calculated by the difference of weight of the controlled
and tested lung. The obtained DL50 was of 93.6 pg mouse. We can attribute this high value to low toxicity
of the poison for the animals of the studied region (Metropolitan Region of Salvador). The observed roxicity
was of 3 to 7 times lower than that the poison of the same species in other regions of Brazil (Sdo Paulo and
Minas Gerais). Our results in the performed experiments to study acute lung edema had demonstrated that
the poison of 'T. serrulatus of the State of the Bahia does not induce death.

Keywords: scorpion — venom; Tityus; T. serrulatus.
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