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RESUMO

O presente trabalho tem por objetivos descrever os componentes das serpentes das familias
Elapidae e Viperidae, por meio de revisao bibliografica. Os géneros de serpentes peconhentas que
foram estudados os componentes dos venenos sdo: o género Micrurus da familia Elapidae,
representadas pelas cobras corais verdadeiras; e os géneros da familia Viperidae, Crotalus que
engloba as espécies de Cascavéis; o Lachesis que abrange a espécie Lachesis muta
predominante na Mata Atlantica e Amaz6nia; e 0 género Brothrops que tem como representantes
as jararacas e jararacussu. Nesse estudo pode ser verificado que a producdo de veneno nas
serpentes € uma adaptagéo evolutiva com a fungéo principal de imobilizar suas presas, captura do
alimento e auxiliar na pré-digestdo do mesmo. As serpentes da familia Elapidae secretam
peconhas com atividades neurotdxicas pré e pos-sindptica, miotdxica, edematogénica,
anticoagulante, hemorragica e necrosante. O género Bothrops apresenta um grande nimero de
toxinas purificadas os principais componentes quimicos sdo: as metaloproteinases,
serinoproteases, fosfolipases, desintegrinas, miotoxinas e neurotoxinas. O veneno crotélico quase
ndo produz lesédo local, possuem principalmente trés atividades com importancia clinica
conhecida, atividade neurotdxica, coagulante e miotoxica. Os principais componentes quimicos
presentes no veneno do género Crotalus sdo as crotoxinas, crotaminas, convulxinas, e giroxinas.
Os venenos apresentam como principais atividades bioldgicas: atividade proteolitica, atividade

coagulante, atividade edematogénica, atividade hemorragica e atividade miotéxica.

Palavras-chave: Serpentes, Venenos, Componentes, Atividade-bioldgica.



ABSTRACT

This study aims was describe the composition of the snakes venomous of the Elapidae and
Viperidae families through literature review. The genera of venomous snakes that the compositions
of the venoms have been studied are: the genus Micrurus the Elapidae family, represented by coral
shakes in Brazil and Viperidae, genus Crotalus, Lachesis muta; and Brothrops genus. In this study
show be that the snake venom in production is an evolutionary adaptation to the main function to
immobilize their prey capture food and assist in the pre-digestion of it. The Elapidae family snakes
secrete venom with neurotoxic activities pre and post-synaptic, myotoxic, edema, anticoagulants,
hemorrhagic and necrotizing. The Bothrops has a large number of toxins purified major chemical
components are: metaloproteinases, serine proteases, phospholipases, disintegrins, neurotoxins
and myotoxins. The venom produces almost no local lesion, mainly has three activities with clinical
importance known neurotoxic activity, coagulant and myotoxic. The main chemical components
present in Crotalus genus of poison are crotoxinas, crotaminas, convulxinas and giroxinas. Poisons
have as main biological activities: proteolytic activity, coagulant activity, edema activity and

hemorrhagic activity myotoxic activity.

Keywords: Snakes, Poisons, Composition, Biological activity.
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1. INTRODUCAO

As serpentes sdo animais pertencentes ao filo Chordata, sub filo
Vertebrata, classe Reptilia, subclasse Lepidosauria, ordem Squamata, subordem
Serpentes. Existem Mundo 24 familias de serpentes viventes, com
aproximadamente, 450 Géneros e 2500 espécies (POUGH, 2008). De acordo
com a Sociedade Brasileira de Herpetologia, Brasil abriga cerca de 392 espécies
de serpentes descritas (SBH, 2016).

As serpentes surgiram a aproximadamente 135 milhdes de anos atrds no
Jurassico, podem ser classificada em dois grupos basicos as peconhentas e ndo
peconhentas. As peconhentas sdo aquelas que conseguem inocular seu veneno
no corpo de uma presa ou vitima, As ndo peconhentas que nao possuem presas
anteriores que dificulta a injecdo do veneno, ambas encontradas no Brasil
(LOPEZ, 2008).

Essas serpentes sao encontradas nos mais diversos ambientes do planeta,
com predominancia em regides temperadas e tropicais, sendo localizadas em
ambientes Umidos como areas de cultivo, matas e locais com grande quantidade
de roedores (FRANCO, 2003; POUGH, 2008; SANTOS et al., 1995). Segundo Pinho
(2001):

As serpentes peconhentas possuem presas anteriores, com orificio
central ou sulco; fosseta loreal presente (exceto no género Micrurus);
pupilas em fenda; cabeca destacada do corpo; a cauda afina
abruptamente, possuem habitos noturnos e costumam ser vagarosas. As
serpentes ndo peconhentas ndo possuem presas anteriores e fosseta
loreal; possuem pupilas circulares; cabeca ndo destacada do corpo; a
cauda afina progressivamente; habitos diurnos e costumam ser ageis
(PINHO, 2001) (www.scielo.br/pdfframb/v47n1/a26v47n1.pdf).

As serpentes também possuem como caracteristicas 0ssos com até 400
vértebras e costelas flutuantes; corpo alongado revestido de escamas e possuem
guase todos os Orgaos internos alongados e sem membros, medindo de 50 cm
até 6 metros de comprimento, com casos de até 10 metros; respiracdo pulmonar
e coragdo com trés cavidades, dois atrios e um ventriculo (PINHO, 2001;
MOREIRA, 2014).

No Brasil, as serpentes que possuem importancia médica pertencem as

familias: Elapidae e Viperidae. A familia Elapidae apresenta aproximadamente 30
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espécies no mundo e sdo conhecidas popularmente como corais verdadeiras. Ja
a familia Viperidae tem cerca de 30 espécies distribuidas pelo mundo (DUART,
2012). Cascavel (Crotalus durissus). Jararaca (Brothrops newiedi) Surucucu
(Lachesis muta).

As serpentes peconhentas usam seu veneno para paralisar e matar suas
presas ou para se defender de predadores. Cada tipo de veneno apresenta uma
acao particular caracteristica da espécie, ele também pode agir de forma eficaz
em outros alvos da dieta ou possiveis em predadores desses animais (MOREIRA,
2014).

Segundo Baraviera (1995), o veneno das serpentes podem apresentar
componentes ndo-protéicos, como aminoacidos livres e lipidios; constituintes
inorganicos, tais como zinco e calcio; constituintes organicos; e diferente tipo de
enzimas das caracteristicas especifica aos venenos. Nesse trabalho foi dada
énfase aos diferentes tipos de venenos das serpentes peconhentas pertencentes
as familias Elapidae e Viperidae e suas principais componentes funcdes
quimicas.

Os géneros de serpentes peconhentas que foram estudados os
componentes dos venenos sdo: o género Micrurus da familia Elapidae,
representado pelas cobras corais; e 0s géneros da familia Viperidae, o Crotalus
que engloba as espécies de Cascavéis; o Lachesis que abrange a espécie L.
muta predominante na Mata Atlantica e Amazdnia; e o género Brothrops que tem

COMO representantes as jararacas e jararacussu.



2. JUSTIFICATIVA

De acordo com Zelanis (2012), o Brasil relne caracteristicas estratégicas
para o estudo dos venenos das serpentes, como um vasto territorio e abundancia
de matéria prima. Possibilitando diversos estudos nessa area como na elucidagéo
de diversos processos bioquimicos e fisiolégicos manifestados durante o
envenenamento, na identificacdo de animais causadores de acidentes se
possuem peconha para assim verificar as possiveis medidas e antivenenos
(PINHO, 2001; LOPES, 2008; ZELANIS, 2012).

Os estudos dos componentes dos venenos podem ajudar no melhor
entendimento das acdes dos mesmos nos diferentes organismos e levar a
descoberta de novas finalidades terapéuticas do veneno das serpentes (LOPES,
2008).

O estudo bibliografico dos componentes dos venenos das serpentes das
familias Elapidae e Viperidae, contribui para a melhoria das informacdes
disponibilizadas no pais, referentes aos acidentes por animais peconhentos,
expandindo conhecimentos realizados dentro de laboratorios para a sociedade,
fornecendo matéria prima para os académicos que queiram desenvolver trabalhos

nessa area.
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3. OBJETIVO

3.1 Objetivo geral
Descrever os componentes do veneno das serpentes pertencentes as

familias Elapidae e Viperidae, por meio de revisdo bibliogréafica.



4. REFERENCIAL TEORICO

4.1 Histérico das pesquisas com veneno das serpentes

Albert Calmette (1863-1933) iniciou os primeiros estudos que se tem
conhecimento no mundo com serpentes peconhentas, estudando o veneno de
Naja tripudians na Indochina, e na Franca, Césaire Phisalixe e Gabriel Bertrand
estudaram Vipera aspis. Ele aplicou todas as informagfes disponiveis para
lidar com o veneno das cobras (SANTOS et al., 1995).Seus trabalhos com

peconhas iniciaram no Vietna.

Em 1896, Calmette (Ver Fig. 1) produziu um soro contra a naja, que
considerava eficaz contra todos os venenos de qualquer serpente, produzindo

em grandes quantidades usando cavalos (MARCOLIN, 2011).

Fonte: wawerevistadehisioria.com.br

No Brasil o estudo com serpentes teve grande importancia, sobretudo
pelas pesquisas realizadas por Vital Brazil Mineiro da Campanha (1865-1950).
Que era natural da cidade de Campanha, Minas Gerais. Iniciou seus trabalhos
com serpentes venenosas 1897 no "Instituto Bacterioldgico de Sao Paulo".
Posteriormente em 1901 Vital Brazil foi convidado para chefiar um laboratdério,
vinculado ao mesmo instituto, situado em uma fazenda chamada Butantan, que
mais tarde a cede do laboratorio instalado foi denominado de “Instituto
Butantan” (MARCOLIN, 2011; NETO, 2000; NETO 2002).

Incentivado por Adolfo Lutz (cientista renomado) e os achados de

Calmette, do Instituto Pasteur de Paris, iniciou a pesquisa sobre veneno de

16


file:///C:/Users/Barbara/AppData/Roaming/Microsoft/Word/www.revistadehistoria.com.br

serpentes no Brasil. Ao inocular o soro produzido com o veneno da Naja
tripudians Vital Brazil observou que estes ndo neutralizava a atividade letal dos
venenos das serpentes brasileiras, e seguindo os mesmos procedimentos
metodoldgicos do seu mentor para producdo de soros antiofidico, ainda em
1901, comeca a produzir as primeiras ampolas de soro antipegconhento
voltadas para picadas de Cascavel e Jararaca (BOCHNER, 2003; NETO, 2000;
NETO, 2002; SANTOS et al., 1995).

Vital Brazil (Ver Fig. 2) saiu do Instituto Butantan em 1919, sdo varias as
teorias que justificam sua saida desse local, Oliveira (1980/1981 apoud NETO,
2000) em seu trabalho bibliografico explica um dos conceitos mais aceitas para

o afastamento, que seria:

"Devido a desentendimentos relacionados com a orientacdo do
servigo sanitério do Estado de Sao Paulo, Vital Brazil retirou-se do
Instituto e foi para Niter6i (Rio de Janeiro) onde fundou o Instituto
Vital Brazil" (Oliveira, Jandira L.1980/1981: 26 apoud NETO, 2000).

O “Instituto Vital Brazil” era privado, fabricando produtos veterinarios,
biologicos (soros e vacinas) e farmacéuticos, sendo vendido para o Estado de
Sédo Paulo apo6s a sua morte em 1957 (NETO, 2000; SANTOS et al., 1995). E
mesmo com o grande avanco das ciéncias em especial das andlises
moleculares, até hoje o soro antiofidicos desenvolvidos por Calmette e Vital
Brazil € o mais eficiente para picada de cobras.

Figura 2 - Vital Brazil retirando o veneno de uma cobra nas maos de um ajudante.
Fonte: didiertougard.blogspot.com
4.2 Caracteristicas gerais das serpentes peconhentas das familias
Elapidae e Viperidae.
No Brasil sdo conhecidas nove familias de serpentes, cerca de, 366

espécies, das quais apenas duas familias agrupam as consideradas
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peconhentas: a familia Viperidae destacando-se os géneros Bothops, Crotalus
e Lachesis; e a familia Elapidae que abrange o género Micrurus (BERNARDES
2011; MOREIRA, 2014; ROSAS, 2013).

A familia Elapidae compreende todas, as corais verdadeiras do género
Micrurus. De acordo com Santos (1995) ainda se conhece muito pouco sobre
as corais brasileiras. Existe em cerca de 30 espécies divididas em dois
géneros: o0 Leptomicrurus, que ocorre no oeste da Amazbnia, seus
representantes sédo serpentes rolicas, com a cabeca quase indistinguivel do
corpo; e Micrurus com representantes no pais inteiro e possuem coloragao
dorsal completamente negra com manchas circulares amarelas ou vermelhas
no ventre (DUART, 2012).

As corais verdadeiras ou cobras corais (Figura 3-a) podem ser
confundidas com outras espécies de serpentes ndo peconhentas que sao
chamadas de corais falsas, elas mimetizam as cores desses animais
peconhentos, para sua protecéo diante de predadores. Habitam em troncos de
arvores, e preferem zonas umidas. Todas as corais verdadeiras sdo oviparas,
passam a maior parte da vida dentro do solo, sdo predominantemente
terrestres com excecdo de uma espécie que é aquatica, alimentam-se de
vertebrados de corpo longo, ndo apresentam fosseta loreal, possuem denticéo
proteréglifa, cabeca arredondada com olhos pequenos, pupilas redondas, além
de escamas cefalicas grandes, sdo ativas tanto durante o dia como a noite,
geralmente doceis e fogem quando se sentem ameacgadas. Os acidentes
atribuidos a essas serpentes da familia Elapidae sdo chamados de elapidicos,
mas Sao raros, pois elas s6 atacam quando sdo pisadas ou manuseadas
(BERNARDES, 2011; SANTOS et al., 1995).

18
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Figura 3-a) Detalhes da espécie Micrurus altirostris (Cope, 1859)
Figura 3-b) Detalhes da cabeca da coral verdadeira Micrurus sp.
Fonte: a) cobrasvenenosas.com; b) bioramablog.com

A familia Viperidae apresenta espécies com as seguintes caracteristicas
fosseta loreal e denticdo solendglifa Unicas dessa familia, escamas do corpo
quilhadas e pupilas verticais que néo séo exclusivas (SANTOS et al, 1995). Os
viperideos brasileiros sdo separadas em trés géneros: Brothrops, Crotalus e
Lachesis. (MOREIRA, 2014; PINHO, 2001; SANTOS et al, 1995; ROSAS,
2013).

O género Crotalus engloba cinco espécies, das quais apenas a espécie
Crotalus durissus (Cascavel) é presente no Brasil. De acordo com Pinho

(2001), essas espécies sao subdivididas em cinco subespécies:

A sub espécies “Crotalus durissus terrificus, encontrada nas zonas
altas e secas da regido sul oriental e meridional; C. durissus
collilineatus, distribuidas nas regifes secas da regido centro-oeste,
Minas Gerais e norte de S&o Paulo; C. durissus cascavella,
encontrada nas areas da caatinga do nordeste; C. durissus ruruima,
observada na regido norte do pais; C. durissus marajoensis,
observada na Ilha de Marajo” (PINHO, 2001).
(www.scielo.br/pdf/ramb/v47n1/a26v47n1.pdf)

Algumas espécies Crotalus durissus (Figura 4-a), apresentam como
principais caracteristicas: manchas no corpo, parte interna com manchas
dorsais mais claras; marcas triangulares brancas nas supraoculares, outras
nao; vivem em areas abertas, campos; atingem aproximadamente 1,6 metros
de comprimento quando adultas; e umas quando ameacadas apresentam uma
vibrac&o do guizo ou chocalho presente na cauda, que aumenta de tamanho de
acordo com a idade. O acidente com essas serpentes do género Crotalus é



denomina do crotéalico (BERNARDES, 2011; MOREIRA, 2014; SANTOS et al,

Figura 4-a) Cascavel Crotalus durissus;
Figura 4-b) Detalhes da cabeca da Crotalus durissus, com a presenca da fosseta loreal
Fonte: a) www.photomazza.com; b) evoluahomosapiens.blogspot.com

s

O género Bothrops (Wagler, 1824) é de ocorréncia neotropical e
compreende 31 espécies (CAMPBELL e LAMAR, 1989 apoud TERRA, 2007).
Compreendem cerca de 30 espécies distribuidos no Brasil, sendo que possui
maior ocorréncia desde o Rio Grande do Sul até o sul da Bahia, leste do Mato
Grosso, e em todo o Nordeste. As espécies mais conhecidas sédo: Bothrops
atrox; B. erythromelas (Amaral, 1923); B. neuwiedi (Wagler, 1924); B. jararaca
(Wild, 1824); B. jararacussu (Lacerda, 1884) e B. alternatus (Biblon & Sazima,
2002) (PINHO, 2001; TERRA, 2007; SANTOS et al, 1995).

Essas espécies habitam campos, principalmente os cultivados, bosques,
periferias de grandes cidades, locais onde haja facilidade para proliferacdo de
roedores, ocupando areas secas ou alagadicas uma grande capacidade de
adaptacdo a diversos tipos de ambientes. Apresentam habito habitos
predominantemente noturnos ou crepusculares (PINHO, 2001).

As espécies pertencentes ao género Brothops (Figura 5 - a) apresenta
como principais caracteristicas morfoldégicas que as diferencia das demais
serpentes: cauda lisa sem chocalho; as suas cores variam muito dependendo
da espécie e da regido onde vivem, apresentando cor geral verde ou
acinzentada, podendo apresentar ventre xadrezado ou claro ou salpicado de
escuro; e quando adultas podem atingir aproximadamente 1,7 metros de
comprimento. Os acidentes das espécies desse género sdo denominados

brotropico sdo responsaveis pela maioria dos acidentes ofidicos
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(BERNARDES, 2011; BOCHNER, 2003; MOREIRA, 2014; PINHO, 2001;
TERRA, 2007)

’»'©’(szi[ip Davison
s S AR

Figura 5-a) Cobra da espécie Bothrops atrox;
Figura 5-b) Detalhes da cabeca da espécie Bothrops asper
Fonte: a) conhecendoanimais.blogspot.com.br; b) felipedelbosque.wordpress.com

O género Lachesis abrange a espécie Lachesis muta com duas
subespécies L. M. rhombeata predominante na Mata Atlantica e a L. M. muta
encontrada na Amazonia. E a maior serpente peconhenta das Américas e
segunda maior do mundo atingindo até 4 m de comprimento e possuem cauda
com escamas ericadas (FERNANDES et al. apoud PINHO 2001).

De acordo com Bernardes (2011) por possuir grande porte,
comportamento ndo agressivo e baixa densidade provavelmente contribuem
para a relativa baixa frequéncia de acidentes ofidicos. S&o encontradas nas
florestas tropicais escuras e Uumidas. Alimenta-se de pequenos mamiferos e
roedores, proporcionais a seu tamanho (BERNARDES, 2011; NETO).

Apresentam como principais caracteristicas: calda termina em uma
vértebra cornea em forma de espinho, e suas escamas finais arrepiadas;
possuem fosseta loreal; grandes manchas no topo da cabeca; faixa postular
nao distintamente marginada de claro e cor geral avermelhada, ou apenas
espécies com caracteristicas contrarias as ditas acima (Figura 6-a). Os
acidentes com essa serpente sdao denominados de Laquético (BERNARDES,
2011; MOREIRA, 2014; NETO).
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Figura 6-a) Surucucu-pico-de-jaca (Lachesis muta);
Figura 6-b) Detalhes da cabecga da Lachesis muta
Fonte: a) www.herpetofauna.com.br; b) reptile-database.reptarium.cz



5. METODOLOGIA

Para realizagcdo do presente trabalho foram reunidas informacdes
existentes em artigos e livros disponiveis em sites cientificos e acervos
bibliotecarios sobre as serpentes peconhentas, para assim realizar uma revisao
bibliografica.

Os principais autores utilizados nessa dissertacdo foram: Bernardes
(2011), Bochner (2003), Franco (2003), Lopes (2012), Moreira (2014), Pinho
(2001), Rosas (2013), Santos (et al.,1995) e Terra (2007).
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6. RESULTADOS E DISCUSSOES

A producado de veneno nas serpentes € uma adaptacao evolutiva com a
funcdo principal de imobilizar suas presas, captura do alimento e auxiliar na
pré-digestdo do mesmo. Secundariamente a esta funcédo, o veneno também é
utilizado na autodefesa (MURARI et al. 2005; PATINO, et al., 2013 apud
ROSAS, 2013). Os acidentes ofidicos ocorrem geralmente nas zonas rurais e
com homens que trabalham em Planta¢fes, os venenos de serpentes possuem
moléculas que compreendem cerca de 90% a 95% do seu peso seco, incluindo

muitas proteinas toxicas e nao toxicas.

6.1 Componentes do veneno das serpentes Elapidae (Boie, 1827)

As serpentes da familia Elapidae secretam peconhas com atividades
neurotoxicas pré e pos-sinaptica, miotdéxica, edematogénica, anticoagulante,
hemorragica e necrosante (SANTOS et al.,, 1995). Segundo Santos (et al.
1995), embora as proteinas dos venenos elapidicos ainda ndo tenham sido
insoladas sabe-se as andlises moleculares revelaram que estes venenos sao
constituidos por proteinas de baixo peso molecular, a autora ainda

complemente que:

Os poucos venenos estudados das corais verdadeiras apresentam
atividade neurotOxica. Destes, o de Micrurus corallinus, encontrada
no Sudeste e Sul do Brasil, apresenta atividades pré e possinaptica,
produzindo bloqueio neuromuscular irreversivel, reduzindo a
captacdo de acetilcolina liberada e aumentando espontaneamente a
liberacdo de acetilcolina. Os venenos de M. lemniscatus (exemplares
do Sudeste do Brasil) e M. frontalis apresentam apenas atividade
pés-sinaptica. Quanto a atividade neurotdxica, os venenos elapidicos
da regido amazobnica ndo foram ainda caracterizados (SANTOS et al.,
1995).

Os venenos elapidicos produzem sintomas parecidos com o0s da
cascavel, difere porgue podem também atacar o aparelho respiratério,
causando a parada do diafragma, levando a morte por asfixia, bloqueando
neuromuscular (pos-sinaptico) levando a paralisia muscular, competindo com a
acetilcolina (Ach) pelos receptores colinérgicos, atuando de modo semelhante
ao curare (SANTOS et al., 1995; PINHO, 2001).
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Basicamente sdo encontrados cinco classes de enzimas nos venenos de
serpentes: as oxidoredutases, as hidrolases, as glicosidases, as proteases e as
lipases, fazendo parte desta dUdltima classe as fosfolipases e as

acetilcolinesterases (lwanaga et al., 1976 e Kini, 1997).

6.2 Componentes dos venenos das serpentes da familia Viperidae
(Laurenti, 1768).

As serpentes familias Viperidae produzem venenos com atividade pro-
coagulante, hemorragica e iniciadoras de lesdes locais. Essas serpentes
possuem mais componentes complexos do que em outras de familia, contendo
uma grande quantidade de proteinas farmacoldgicas e bioquimicas (SANTOS
et al., 1995).

As analises bioquimicas dos venenos das serpentes séo Uteis no auxilio
ao diagndstico, no acompanhamento clinico e no progndstico de diversas
moléstias que acometem os animais (SILVA et al., 2010 apud ROSAS, 2013).
Os géneros que se destacam é o Brothops, Croatalus e Lachesis.

6.2.1 Componentes dos venenos Brothops (Laurenti, 1768).

Algumas proteinas dos venenos botropicos j4 foram isoladas e
caracterizadas quanto as atividades farmacoldgicas (SANTOS et al.,, 1995).
Segundo Pinho (2001), as serpente desse género, h4 uma diferenca entre o
veneno do filhote, que é predominantemente coagulante, e do adulto, com
maior acao proteolitica e menor a¢do coagulante, destacando que:

Sua peconha possui importantes atividades fisiopatologicas, com
lesBes locais e destruicao tecidual (acdo proteolitica), ativa a cascata
da coagulacdo podendo induzir incoagulabilidade sanguinea por
consumo de fibrinogénio (acdo coagulante), promove liberacdo de
substancias hipotensoras e provoca lesdes na membrana basal dos
capilares por acdo das hemorraginas (acdo hemorragica), que
associada a plaquetopenia e alteracbes da coagulacdo, promove
mais manifestacdes hemorragicas, frequentes neste tipo de acidente
(PINHO, 2001).www.scielo.br/pdf/ramb/v47n1/a26v27.1pdf.

O género Bothrops apresenta um grande namero de toxinas purificadas
0S principais componentes quimicos sdo: as metaloproteinases,
serinoproteases, fosfolipases, desintegrinas, miotoxinas e neurotoxinas
(ROSAS, 2013).
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O veneno da B. jararaca é composto 50% das metaloproteinases e séo
das toxinas hemorragicas que atua promovendo a degradacdo da membrana
basal dos capilares sanguineos, permitindo o escape de sangue dos capilares,
seja por extravasamento de sangue através de células endoteliais danificadas
ou do alargamento das juncdes entre as células endoteliais, com consequente
hemorragias (GONCALVES e MARIANO, 2000; GUTIERREZ et al., 2005 apud
ROSAS, 2013).

As serinoproteases sdo enzimas proteoliticas que constituem
aproximadamente 20% do total de proteinas presentes nos venenos das
serpentes da familia Viperidae. Desempenham muitos papéis bioldgicos,
principalmente na digestdo, hemostasia, resposta imunomediada por IgA entre
muitas outras atividades importantes. Por essa razdo essas proteases tém
relevancia farmacéutica e biomédica como alvo de drogas relacionadas a
hemostasia e ativacdo do sistema complemento (BARROS, 2010 apud
ROSAS, 2013).

As fosfolipases sao enzimas estéreoliticas que hidrolisam fosfolipidios e
esta presentes em todas as secrec¢des pancreaticas de mamiferos, quanto em
animais venenosos. Sao divididas em vérias classes: Al, A2, B, C, D, sendo
que a mais estudada é a A2 (PLA2), devido as suas caracteristicas estruturais
e diversidade de efeitos farmacolégicos, como formacdo de araquidonato,
desestruturacdo de membrana, interferéncia em processos de agregacao
plaguetaria, miotoxicidade, cardiotoxidade, neurotoxidade entre outras.
(LOPES, 2008; ROSAS, 2013).

As desintergrinas sdo peptideos que possuem atividade antiplaquetéaria
e antitrombdtica presentem em varias familias de serpentes, elas interagem
com as integrinas na superficie celular influenciando os processos de
sinalizacdo celular, apoptoses, hemdstase, angiogénese ou cancer, dentre
outros. Atualmente foram descritas cinco classes com caracteristicas
estruturais das desintergrinas: desintergrinas pequenas, de tamanho médio, de
tamanho grande, desintegrinas-Likee desintegrinas diméricas (COMINETI,
2004; SUCCAR, 2012 apud ROSAS, 2013).

As miotoxinas de varias serpentes do género Bothrops revelaram que

estas desestabiliza a membrana celular causando a perda da permeabilidade
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seletiva para ions como o calcio, mediadores importantes no processo de
necrose muscular (GUTIERREZ e LOMONTE, 1997 apud ROSAS, 2013).

As neurotoxinas presentes no veneno das serpentes sao responsaveis
pelos efeitos no sistema nervoso central. A principal acdo das neurotoxinas é a
capacidade debloqueio da transmissao neural, pela ligagcdo competitiva, com os
receptores pos-sinapticos das membranas do muasculo esquelético e neurdnios,
impedindo a transmissdo neuromuscular e causando morte por asfixia, elas
apresentam bloqueadores altamente potentes dos canais de potassio nos
neurdénios (CASTRO, 2011apoud ROSAS, 2013).

6.2.2 Componentes dos Venenos do género Crotalico (Wagler, 1924)

De acordo com Lopes (2012) os primeiros estudos com venenos dessas
serpentes datam de 1769, sendo que:

Varias enzimas tém sido detectadas em venenos de colubrideos, as
guais tém diversos mecanismos de acdo e representando um papel
biolégico fundamental, uma vez que possivelmente atuam como
secre¢Bes de digestdo, contribuindo para a lubrificacdo e, também,
para apreensdo e morte de suas presas (HILL & MACKESSY, 2000;
WEINSTEIN & KARDONG, 1994 apud LOPES, 2012)

O veneno crotalico quase ndo produz lesdo local, possuindo
principalmente trés atividades com importancia clinica conhecida, atividade
neurotoxica, coagulante e miotéxica (PINHO 2001). Os principais componentes
quimicos presentes no veneno do género Crotalus sdo as crotoxinas,
crotaminas, convulxinas, e giroxinas (ROSAS, 2013).

A crotoxina € uma B-neurotoxina responsavel pelo efeito neurotoxico do
veneno das serpentes da espécie Crotalus durissus por conta de sua potente
atividade debloqueio da transmissdo neuromuscular. A crotoxina é formada por
duas subunidades, uma &cida, ndo téxica e desprovida de acdo enzimatica
conhecida como crotoxina A ou crotapotina; e uma bésica, toéxica com atividade
enzimatica, conhecida como crotoxina B ou fosfolipase A2 (PLA2) (TEIXEIRA,
2012 apud ROSAS, 2013).

A crotamina causa efeito miotéxico e apresentam atividades enérgica a
da crotoxina, atuando principalmente nas contragcdes musculares, dependentes

da despolarizacdo da membrana das células musculares estriadas
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esqueléticas. Esta acdo provavelmente € exercida sobre os canais de sédio,

pela indugéo do influxo de célcio (LOMONTE et al., 2003 apud ROSAS, 2013).

A convulxina é uma proteina ndo-enzimatica responsavel por apresentar
um quadro clinico de perda de equilibrio, disturbios respiratorios e circulatérios,
alteracdes gastrintestinais, convulsfes e alteracfes visuais logo apdés sua
inoculacdo ela induz a ativacdo e a agregacdo plaquetaria a toxina, podendo
provocar isquemia cerebral (ROSAS, 2013).

A giroxina € um componente proteico téxico nao letal, com bioquimica
semelhante a trombina, que age sobre o sistema nervoso central, levando a
les&o labirintica causando episddios temporarios de rotacdo do animal ao redor
do seu eixo longitudinal (ALEXANDER et al., 1988 apud ROSAS, 2013).

6.2.3 Componentes dos Venenos Lachesis (Linnaeus, 1768)

Atualmente algumas proteinas do veneno laquético ja foram
identificadas como o da Lachesis muta ja foram isoladas e caracterizadas
quanto a atividade bioldgica, dentre as quais Santos (et al., 1995) destaca: a
trombina-simile  (protease coagulante de fibrinogénio), dois fatores
hemorragicos (LHF-1 e LHF-Il), a giroxina, L-aminodcido oxidase e a
cininogenina.

Esse tipo de veneno apresentar atividades bioldgicas semelhantes aos
do veneno brothdpico: proteolitica, coagulante, hemorragica e neurotoxica
(vago mimética). O que diferencia é a acdo coagulante que é mais intensa nas
serpentes Lachesis, com quadro clinico mais grave e sintomas ainda pouco
conhecidos devido os poucos casos (PINHO, 2001; SANTOS et al., 1995)

6.3 Acidentes ofidicos

Os acidentes ofidicos constituem um dos grandes problemas de saude
publica em Pais subdesenvolvidos ,como o Brasil, pois cada vez mais o
homem esta invadindo e destruindo o ambiente natural das serpentes (LOPES
2012; MOREIRA, 2014).

Segundo Moreira (2014), os acidentes ofidicos podem ser divididos em
quatro: Acidente Botropico € aquele causado por espécies de Jararaca do
género Bothrops; Acidente Crotalico € aquele causado pelas espécies de

Cascavel pertencentes ao género Crotalus; Acidentes Laquético, causados por
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espécies de Surucucu, do género Lachesis; Acidente com Coral, género
Micrurus ndo possui um nome especifico. De acordo com Bernades (2011) a
letalidades dos acidentes ofidicos de letalidade revelam que 90% sé&o acidentes
botrépicos (letalidade de 0,31%), seguido de crotalicos (7,7%, com 1,87%de
letalidade), laquéticos 1,4% (0,95% de letalidade) e elapidicos 0,4% (0,52% de
letalidade) (BERNARDES, 2011). A regido Norte e sudeste contém 0s maiores
registros de acidentes com serpentes peconhentas (BENARDES, 2011;
LOPES, 2012; MOREIRA, 2014).
Os antivenenos produzidos no Brasil sdo (SANTOS et al., 1995):

a) Antibotrdpico- deve ser usado em casos de envenenamento com
serpentes do género Bothrops (jararaca).

b) Anticrotalico-Deve ser usado nos acidentes com serpentes
Crotalus durissus (cascavel), exceto no caso de Crotalus durissus
ruruima, neste caso deve-se utilizar o antibotrépico-crotalico.
c)Antilaguético-Deve ser usado nos acidentes com serpentes do
género Lachesis.

d) Antibotropico-laquético. Deve ser usado, na regido Norte do
Brasil, nos casos em gque 0 paciente ndo traz a serpente causadora
do acidente.

e) Antibotropico-crotalico (anteriormente antiofidico ou
polivalente)-Deve ser utilizado em acidentes por Bothrops
jararacussu e Crotalus durissus ruruima, pois neutralizara todas as
atividades presentes nos venenos dessas serpentes.

f) Antielapidico- Deve ser usado nos casos de envenenamento com
serpentes do género Micrurus (SANTOS et al., 1995).

No Pais o instituto que mais se destaca na producdo de soro antiofidico é o

“Instituto Butantan”.

(Figura 7-a) Extracéo do veneno de uma serpente;

(Figura 7-b) Detalhes das presas com glandulas de veneno;

Fonte: a) www.vitalbrazil.rj.gov.br; b) venenosquecuram.blogspot.com
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6.4 Atividades biologicas dos venenos

O veneno das serpentes sao misturas complexos contendo mais de 20%
de componentes organicos e inorganicos, sendo que 90% €& de proteinas
enzimaticas ou ndo enzimaticas, carboidratos, lipidios, aminas biogénicas,
nucleotidios, aminoacidos e peptideos (ROSAS, 2013). De acordo com Santos
(et al. 1995) e Lopes (2008) as principais atividades biol6gicas dos venenos:
a) Atividade proteolitica- caracteriza-se pela destruicdo das proteinas do
organismo por enzimas proteoliticas, induzindo a liberagcdo de substancias
vasoativa, como a bradicinina e histamina que juntamente com enzimas
especificas como hialuronidase, fosfolipases, colagenases, podendo provocar
choque em grandes quantidades de veneno no organismo (LOPES, 2008;
SANTOS et al. 1995).
b) Atividade coagulante - ocorre clivagem do fibrinogénio, indiretamente,
pelas proteases séricas, ativadas por componentes dos venenos, ou
diretamente por enzimas presentes nos venenos. S&o dois 0S mecanismos que
levam a incoagulabilidade sanguinea: acdo coagulante direta ou indireta, em
ambas através da mordida penetra substancias que transformam o fibrinogénio
circulante em fibrina substancias que. O que diferencia esses mecanismos é
que a acdo coagulante direta acontece devido a presenca de enzimas que
atuam diretamente sobre o fibrinogénio, transformando-o em fibrina, e a
atividade coagulante indireta ocorre pela presenca de enzimas que atuam
sobre o fator X, ou o fator Il da cascata de coagulacao, levando ao consumo de
fibrinogénio (fator I) (SANTOS et al. 1995).
c) Atividade edematogénica - O edema se origina das a¢gées combinadas de
toxinas que atuam diretamente sobre os vasos sangliineos com outras que
liberam autacoides, tais como prostaglandinas, histamina e bradicinina, por
enzimas como fosfolipase A2 e outras proteases (SANTOS et al. 1995).
d) Atividade hemorragica - Este fenbmeno promove a necrose de fibras
musculares em torno de duas horas apés o acidente, devido a lesGes na
microcirculacdo. Que é atribuido principalmente a componentes especificos
como hemorraginas, metaloproteinas que contem zinco, sendo capaz de
degradar a matriz extracelular, como colageno tipo 1V, fibronectina, laminina e
inibindo a agregacdo plaquetaria. As Unicas espécies de serpentes que

apresentam venenos com atividade hemorragica sdo as desse género,
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Ophiophagushannah ("cobra real”) e de Micrurus averyi (coral verdadeira)

(LOPES, 2008; SANTOS et al. 1995).

e) Atividade miotoxica - é uma das principais acbes dos venenos de
serpentes do género Crotalus encontradas no Brasil. A mionecrose resulta da
acao direta de miotoxinas sobre as fibras musculares ou, indiretamente, da
isquemia que se desenvolve no musculo devido as alteragbes vasculares
(SANTOS et al. 1995)

Fonte: a) www.vitalbrazil.rj.gov.br; b) venenosqcuram.blogspot.com

6.5 Importancia dos venenos das serpentes

Animais que apresentam toxinas sdo alvos de varias pesquisas
cientificas, pois elas possuem valiosas importantes econdmicas tais como:
meédica, bioldgica, farmacoldgica, biotecnoldgico entre outros fazendo com que
as analises das pesquisas com serpentes peconhentas tenham positivas
perspectivas para o futuro.

O Brasil € um dos paises que se destaca na producdo cientifica e
estudos com venenos de serpentes, possibilitando a elucidacdo de diversos
processos bioquimicos e fisiolégicos manifestados durante o envenenamento e
o potencial biotecnolégico para os mais variados fins (LOPES, 2012).

Segundo Patifio et al., 2013 apud Rosas, 2013:

Eles possuem misturas complexas de toxinas e enzimas que mostram
diferentes atividades nos diversos sistemas biolégicos, tais como:
citotoxica, hemorragica, liberacdo de bradicinina, trombina-like,
hemdlise, efeitos cardiovasculares e hipotensores, necrose do tecido
e efeitos neurotdxicos (PATINO, et al., 2013 apud ROSAS, 2013).

A importancia médica dos venenos das serpentes peconhentas € que
elas sdo responsaveis pelo grande numero de acidentes ofidicos que
acontecem pincipalmente em paises subdesenvolvidos. As serpentes
produzem toxinas em glandulas especializadas venenos e tém aparelhos
apropriados para inocula-las, a mordida dessas ocasiona intoxicacdes e
diversos efeitos colaterais sérios no homem e em animais domésticos podendo
ocasionar a morte. Dai a importancia dos estudos dos compostos para
producédo de soros antiofidicos e fins farmacol6gicos (ROSAS, 2013).
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Sao poucas 0s compostos isolados nas serpentes peconhentas o que
aumenta ainda mais sua potencialidade na producdo de novas drogas
terapéuticas. As espécies que possuem mais pesquisas desenvolvidas
atualmente sdo as do género Bothrops. Como a serpente brasileira Bothrops
jararaca, que teve os compostos de sua peconha insolados em 1960 e hoje é
utilizado na producdo do Captopril, um medicamento para hipertensdo. Outra
espécie esse género € a Bothrops atrox, de exemplares procedentes do
Maranhéo, foram isoladas uma enzima denominada Batroxobin, que atua sobre
o fibrinogénio transformando-o em fibrina (acdo tipo trombina), e uma proteina
ativadora da protrombina (ROSAS, 2013; TERRA, 2007).
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7. CONCLUSAO

O veneno Elapidicos € um dos mais toxicos, pois, possui baixo peso
molecular sendo rapidamente absorvido pelo organismo, contendo potentes
neurotoxinas e cardiotoxinas e um menor niumero de proteinas e enzimas do
gue nas demais familias.

O veneno brothépico apresenta um grande numero de toxinas
purificadas, possui principalmente trés principais agdes: coagulante que é
mediada pelas enzimas tipo trombina e acdo vasculatoxica.

O veneno crotalico é considerado o mais téxico entre as peconhas
brasileiras. E composto por varias enzimas e toxinas e possui acio
neurotoxica, que se deve a neurotoxina pré-sinaptica chamada crotoxina, que
inibe a liberacdo de acetilcolina, bloqueando grupos musculares e levando a
paralisia flacida da musculatura esquelética, assim como, paralisia facial e
diafragmética.

Veneno laquético apresentar atividades biol6gicas semelhantes aos do
veneno brothépico diferenciando na acdo coagulante e efeitos hipotensivos. Os
sintomas desse veneno ainda sao pouco conhecidos devidos aos raros casos

de acidente.
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