Alteracoes hematolégicas em bovinos submetidos ao envenenamento crotalico
Haematological alterations in cattle submitted to crotalic poisoning.
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RESUMO: O quadro clinico observado ao exame do
animal acidentado pela cascavel sul americana (Crotalus
durissus terrificus ), portadora de veneno contendo
quantidades significativas da toxina crotamina, ¢ de
dificil diferenciacdo clinica com outras doengas. Com o
objetivo de se estabelecer alteragdes hematologicas que
auxiliem o diagnodstico desta condigdo moérbida, cinco
fémeas bovinas mesticas, com idade variando entre dois
e trés anos, foram inoculadas com veneno crotalico do
tipo crotamina positivo, utilizando a dose de 0,03 mg por
quilo de péso vivo, na regido gliutea, por via
intramuscular. Colheu-se amostras de sangue para
realizar os exames laboratoriais antes ¢ a cada duas
horas apds a inoculagdo, até a morte dos animais.
Verificou-se que: o numero de hemadcias, o volume
corpuscular médio ( VCM ), a hemoglobina corpuscular
média ( HCM ), os nimeros de leucocitos totais, de
linfocitos, de neutrofilos e de monodcitos, tiveram
aumentos significativos e que os nimeros de leucocitos
totais apresentaram comportamento atipico, caracterizado
por leucocitoses com valores atingindo até 60.000
celulas/mm,” a cada seis horas, alternadas por quedas
para em torno de 13.000 células/mm’. Pelo exposto,
concluiu-se que a observagdo destas alteragcdes podera
auxiliar o estabelecimento do diagnoéstico desta afecgdo
nos bovinos.
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INTRODUCAO

No Brasil a intoxicagdo provocada pelo veneno
das  serpentes do  género  Crotalus,
principalmente a espécie Crotalus durissus
terrificus LAURENTI (1768), conhecida como
cascavel, ¢ responsavel por perdas econdmicas
na pecuaria ¢ por mortes em humanos LAGO
(1996). Nestes ultimos, os acidentes ofidicos
anuais apresentaram-se com numero de 20000
notificagdes e deste total, 7 a 40%, dependendo
da regido, sdo causados por esse género de
serpente que possui um eficiente aparelho
inoculatéorio de veneno (RIBEIRO 1990;
BARRAVIERA et al. 1995; SGARBI et al.
1995). Em medicina veterinaria ndo existem
ainda informacgdes precisas no que se refere a
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crotalico;

SUMMARY The clinical findings observed at
examination of an animal attacked by South American
rattle snake (Crotalus durissus terrificus ), that has
poison containing significative crotamine toxin quantites
are difficult to distinguish from other diseases. With the
aim of establishing haematological parameters of
diagnostic value for this condition diagnosis, five
crossbred female cattle, from two to three years old, were
inoculated with positive crotalic -crotamine poison, using
0.03 mg/kg of body weight, IM, in gluteous region.
Blood samples were collected for lab exams each two
hours until animal's death. It was observed that:
erythrocyte count, mean corpuscular volume, mean
haemoglobin corpuscular, total leukocyte count,
linphocytes, neutrophils and monocytes numbers showed
few changes; and leukocytes presented atypical behavior
verifyed by leukocytosis reaching absolute values around
60000 cell /mm’ every six hours, intercalary by
decreasing values of about 13.000 cell /mm’ every two
hours. According to these findings, it is concluded that,
associating them to clinical signs observed, allows the
practioner establish a safer diagnosis of cattle crotalic
poisoning. KEYWORDS Crotalic poisoning;
hemogram; cattle

incidéncia desta condicdo morbida, no entanto,
¢ consenso entre os veterinarios que muitas
perdas ocorrem anualmente, principalmente
entre os bovinos. Do ponto de vista clinico, o
estabelecimento de um diagnostico preciso do
envenenamento crotalico nessa espécie animal,
mesmo com apoio laboratorial, ¢ de dificil
realizagdo. O médico veterindrio, na maioria
das vezes, ¢ chamado para atender animais que
ja se encontram em estado clinico terminal e
quando existe tempo habil para um exame
clinico completo, este se v€ envolto em grandes
dificuldades com o diagndstico diferencial
(ARAUIJO et al. 1963b ; LAGO 1996). Os
bovinos estdo entre os animais mais sensiveis a
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acdo das toxinas presentes no veneno inoculado
pela cascavel sul-americana e manifestam, de
forma dramatica, esta sensibilidade através de
sinais clinicos (BRASIL & PESTANA 1909;
BELLUOMINI 1972). Nao obstante a
contundéncia das alteracdes clinicas
apresentadas estas nao sdao, em absoluto,
suficientes para se estabelecer um diagndstico
clinico conclusivo, uma vez que o
comportamento clinico observado no animal,
nestas condigdes, ¢ comum a outras
enfermidades LAGO (1996). A composicdo ¢ a
toxicidade das substancias contidas no veneno
sofrem variagdes de acordo com: a espécie de
serpente, individuo, , idade, sazonalidade e
distribui¢do geografica do réptil (HUDELSON
& HUDELSON 1995b). Na sua maioria os
componentes sdo enzimas proteoliticas que
interferem em diversos mecanismos
bioquimicos fisioloégicos e suas ac¢des podem
ser classificadas como  anticoagulantes,
neurotoxicas € miotdxicas, com absor¢do do
veneno principalmente por via linfatica
(ROSENFELD & BELLUOMINI 1960;
AZEVEDO-MARQUES et al 1985;
BERCOVICI et al. 1987; HUDELSON &
HUDELSON 1995c; JORGE & RIBEIRO
1988; MANDELBAUM 1990). Dessa forma a
fosfolipase A, enzima contida neste veneno,
induz aumento sérico de prostaglandinas que
provocam, entre outros efeitos,
hemoconcentragdo, hipoproteinemia e hemolise
em alguns casos (HUDELSON & HUDELSON
1995a).

A hemolise intravascular “in vivo” € vista no
envenenamento eldpdico e ndo ocorre no
crotalico (SMITH & FIGGE 1991). As células
do sangue sofrem alteracdes que basicamente
sao decorréncia das ag¢des da enzima acima
mencionada; seja diretamente reagindo com a
lecitina, presente na membrana das hemaicias,
seja causando aumento da permeabilidade, ou
induzindo aumento dos niveis séricos das
prostaglandinas, que provocam, entre outros

efeitos, queda de  pressdo  arterial,
vasodilatacdo, aumento da permeabilidade
vascular e hemoconcentragao. Como

consequéncia ocorrem modificacdes do volume
globular e policitemia relativa (AZEVEDO-

MARQUES et al. 1990; HUDELSON &
HUDELSON 1995b). As alteracdes da série
branca do sangue descritas, vao desde pequenas
alteragdes como leucocitose com neutrofilia ou
leucocitose por neutrofilia com desvio a
esquerda até eosinofilia relativa e/ou absoluta
(MAGALHAES et al. 1986; JORGE &
RIBEIRO 1992). O objetivo deste trabalho ¢
avaliar o comportamento das alteragdes
hematologicas, no que se refere ao leucograma
e ao  eritrograma, provocadas  pelo
envenenamento crotalico experimental do tipo
crotamina positivo, em bovinos.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizadas cinco fémeas bovinas,
mesticas holandés e zebu, com idade variando
entre dois e trés anos. Os animais foram
mantidos em baias individuais, vermifugados
com anti-helmintico benzimidazole
(Smithkline-Brasil) e banhados com solugdo de
amitraz (Mallinckrodt Vet Ltda) para controle
de ectoparasitas, procedendo conforme
recomendacdes dos respectivos fabricantes.
Receberam alimentacdo composta de capim
elefante picado (40%), silagem de milho (40%),
racdo concentrada comercial para novilhas com
14% de proteina bruta (19,8%), sal mineral
(0,2%) e agua a vontade.

O veneno crotalico utilizado foi fornecido pela
Fundagao Ezequiel Dias - FUNED, na
quantidade de 55mg, do tipo crotamina
positivo, diluidos em 5,5 mililitros de salina a
0,85% e mantido sob refrigeragdo até o
momento de sua utilizagdo. A inoculagdo foi
feita por via intramuscular na regido glutea,
com a deposicao do veneno a =+ seis milimetros
de profundidade, usando seringa hipodérmica
descartdvel com dispositivo de esparadrapo
conforme preconizou BELLUOMINI (1972). A
dose empregada foi de 0,03mg do veneno por
quilo de peso vivo. Foi estabelecido um horario
de inicio do experimento identificado como T
e que foi o grupo controle do experimento.
Neste momento realizou-se em cada animal o
seguinte:
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colheita de amostras de sangue venoso na veia
jugular, em tubos Venoject (Terumo Medical
Corporation) contendo solucdo de E.D.T.A
(Acido Etilenodiaminotetracético) a 10% e
confeccionados esfregagos sanguineos. E em
seguida foi feito o seguinte:

Inoculagdo dos animais com o veneno crotalico.

A partir do envenenamento novas amostras
foram colhidas a cada duas horas, durante um
periodo de 24 horas e estas foram identificadas
como Ty, Ty, Ta, Ts, Tg, Tio, Ti2, T1a, T16, T1s, Too,
Tz, Ta, que configuraram o0s  grupos
experimentais. O delineamento experimental
foi um sistema de “ blocos ao acaso”, onde
cada animal representou um bloco e os tempos
estudados os tratamentos, destacando-se o Ty
como sendo controle experimental (cada animal
foi controle absoluto de si mesmo)
SNEDECOR & COCHRAM (1967). Assim
sendo o trabalho apresentou 44 graus de
liberdade para analise estatistica de variancia
(ANOVA). Além desse método estatistico os
dados foram tratados também por regressao
linear, cubica e quadratica com emprego dos
testes de Student (t), Fischer (F) e analise de
diferenga minima significativa (dms), segundo
SNEDECOR & COCHRAM (1967).

Os parametros hematoldgicos analisados neste
trabalho foram: numero de hemacias, volume
globular, volume corpuscular médio
concentracdo de hemoglobina, concentragiao de
hemoglobina corpuscular média, hemoglobina
corpuscular média, numero de leucocitos totais,
numero de linfocitos, nimero de neutrofilos
segmentados, nimero de eosindfilos, nimero
de monocitos, numero de basofilos e neutrofilos
bastonete.

Os esfregacos sanguineos foram corados pelo
corante de May Grunwald-Giensa para a
contagem diferencial e avaliagdo citologica. As
contagens de hemadcias e de leucdcitos totais
foram realizadas em aparelho de contagem
celular eletronico, da marca CELM - mod. CC
510 (Celm ®,) .

A determinagdo da  concentragdo de

hemoglobina foi feita utilizando-se kit
comercial para  hemoglobina  (Labtest
Diagnostica.), pelo método da

cianometahemoglobina. As determinagdes do
volume globular, da contagem diferencial dos
leucocitos e o calculo dos indices
hematimétricos, foram efetuados de acordo
com a técnica descrita por FERREIRA NETO
et al. (1977).

RESULTADOS E DISCUSSAO
Os componentes do eritrograma que
apresentaram  alteragoes estatisticamente

significativas foram: o nimero médio de
hemacias, que se elevou; o volume
corpuscular médio e a  hemoglobina
corpuscular média, que diminuiram (Figura 1).

Estas alteragdes sugerem serem conseqiiéncias
de um estado de hemoconcentracdo provocado
por agdes de prostaglandinas, que tem seus
niveis séricos aumentados como consequencia
das acdes diretas do veneno e o decorrente
aumento de permeabilidade capilar com perda
de liquido para os tecidos (ROSENFELD 1965;
AZEVEDO-MARQUES et al. 1990).

Os componentes do leucograma que
apresentaram desvios estatisticamente
significativas foram: os numeros de leucécitos
totais, de linfocitos, de neutrdfilos segmentados
e de mondcitos (Figura 2).

Os numeros de leucocitos totais apresentaram
elevagdes ciclicas significativas e que
ocorreram em conseqiiéncia de que o numero
de linfocitos e de neutréfilos segmentados se
comportaram também desta maneira. Poucos
autores se referem ao comportamento dos
leucocitos no envenenamento crotdlico e
quando o fazem ¢ apenas como dado
complementar. AZEVEDO-MARQUES et al.
(1990) citaram que alteragdes de leucograma
sao esperados nesta enfermidade.
ROSENFELD (1965) relata que, nesses casos,
a leucocitose por neutrofilia estd presente.
JORGE & RIBEIRO (1992) observaram
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leucocitose moderada com desvio a esquerda,
além de eosinofilia relativa e/ou absoluta e
MAGALHAES et al. (1986) encontraram
valores de leucograma pouco alterados. No
entanto, deve se considerar que os autores que
fizeram  referéncia a0  comportamento
leucocitario, na  maioria das  vezes,
consideraram relatos de casos em humanos,
onde os leucogramas foram feitos como rotina
clinica do hospital em que foram atendidos. A
observagcdo da figura 2, revela um
comportamento celular do tipo ciclico cujas
oscilagdes maximas ¢ minimas vao,
respectivamente, de 60.000 a 13000
leucécitos/mm’. O valor maximo dos leucécitos
totais observado duas a trés horas apos a
inoculagdo, provavelmente foi devido a
mobilizacdo dos leucécitos do compartimento
circulatorio periférico, que se somaram aos
leucocitos do compartimento circulatorio
central. Este rapido efeito provavelmente tenha
se instalado devido a acdo de hormonios
produzidos pela glandula supra renal, no caso a
adrenalina, responsavel pela constrigdo de
tecidos e vasos periféricos. Esta situagdo ¢
ocorréncia patente em todas as condigdes
estressantes GILMAN et al. (1983). A esse
efeito segue - se, imediatamente, uma queda
brusca do nimero de leucdcitos, chegando a em
torno de 13.000 células /mm’, quando sdo
passadas apenas seis horas do envenenamento.
Esta diminuicdo, observada mais bruscamente
nos linfocitos ¢ vista também nos neutrofilos
segmentados e se deve, supostamente, ao
término da ac¢do inicial da adrenalina GILMAN

CONCLUSOES

As alteracdes hematolodgicas decorrentes do
envenenamento crotalico experimental do tipo
crotamina positivo com 0,03 mg/kg de peso
vivo do veneno por via intramuscular sdo: no
que diz respeito ao eritrograma, um quadro de
hemoconcentragdio e com relagdo ao
leucograma, caracterizadas por alteracdes
expressivas no comportamento leucocitdrio,
marcados por leucocitoses de até 60.000
células/mm’ , envolvendo aumentos e

et al. (1983). Seis horas apos a inoculagao,
inicia-se  nova elevacdo dos numeros de
leucocitos, que atingem seus valores maximos
quatro horas apds (dez horas apds o
envenenamento) e que, possivelmente, seja
devido a uma nova a¢ao hormonal decorrida do
"stress” provocado pelo estabelecimento de um
processo inflamatorio HARPER (1977).

O terceiro valor maximo observado em dezoito
horas apos a inoculagdo, provavelmente, se deu
em decorréncia da mobilizagdo de grupamentos
celulares de reserva (maturagao),
principalmente granulocitos e linfécitos, o que
foi possivel, supostamente, pela diminui¢do dos
niveis séricos de corticosterdides observado no
fim da fase aguda do processo inflamatorio
FAUCI & DALE (1974).

Ao analisarmos a tendéncia de um novo valor
maximo dos leucécitos totais, quando sdo
passadas vinte horas apds ainoculagdo do
veneno, verificamos um aumento do nimero de
neutréfilos, aumento do nimero dos mondcitos
e uma ligeira diminui¢do do numero dos
linfécitos indicando, possivelmente o inicio da
fase cronica do processo inflamatorio
BISSHOP et al. (1968). Eosinofilos, basofilos e
neutr6filos acompanham coerentemente as
outras respostas celulares, sem contudo,
apresentarem desvios significativos do ponto de
vista estatisticos.

diminuigdes bruscas ( a cada seis horas ) de
todos os leucdcitos, num comportamento
caracteristico do tipo ciclico. Apesar do assunto
abordado neste trabalho ainda demandar muitas
elucidacdes, nos concluimos que a associagao
dos achados hematoldgicos, principalmente os
de leucograma, com sinais clinicos, podera
facilitar o estabelecimento do diagndstico desta
condicao morbida
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Figura 1: Comportamento do nimero de hemacias, do volume corpuscular médio (V.C.M.) e da hemoglobina
corpuscular média (H.C.M.) de bovinos submetidos ao envenenamento crotalico experimental.
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Figura 2: Comportamento dos niimeros de leucdcitos totais, de linfocitos, de neutrdfilos e de mondcitos de bovinos
submetidos ao envenenamento crotalico experimental.
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