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RESUMO

As manifestacdes locais causadas pelo envenenamento ofidico apresentam varias
caracteristicas que dependem, além do veneno da serpente envolvida, infecgdes
que ocorrem pela presenga de bactérias gram-positivas e gram-negativas
presentes no aparelho inoculador do animal. As complicagdes podem ser extensas
devido a acao de citotoxinas presentes no veneno da serpente. As lesdes ofidicas
causam dores leve, moderada ou intensa. O aparecimento de sinais flogisticos,
edema e sangramento, podem ocorrer nas primeiras horas, além de bolhas e
equimose. Nas vinte e quatro horas apds o acidente podem ocorrer agravos como
celulite ou abcesso, necrose e a sindrome compartimental, que mesmo incomum
possui potencial risco para a vitima, resultantes de uma infecgdo secundaria. O
conhecimento sobre as complicacdes sistémicas e locais que podem ocorrer no
acidente ofidico é essencial para que se estabeleca um plano de cuidados. A
avaliacdo da lesdo deve ser continua, considerando a sua peculiaridade,
classificagao da ferida, e o processo de evolugao cicatricial durante a assisténcia,
por isso os cuidados as lesdes ofidicas devem ser avaliados pela equipe de saude
diariamente. Este estudo tem por objetivo construir uma tecnologia educacional
para profissionais de saude que atuam em prontos socorros, hospitais, servigos de
pronto atendimentos e unidades da atencdo primaria, como ferramenta que os
auxiliara no manejo adequado e cuidado das lesbes em paciente vitima de acidente
por animais ofidicos. Este estudo trata de uma revisao sistematica de literatura
realizada nos bancos de dados PubMed e Biblioteca Virtual da Saude — BVS. Todos
os estudos consideraram os ferimentos por picada de cobra e/ou local da picada
e/ou tratamento das lesdes ofidicas, sendo estes de alta qualidade para
desenvolver os objetivos que foram propostos nesta pesquisa. Os vinte e quatro
artigos selecionados foram considerados de alta qualidade metodolégica apds
serem avaliados de acordo com o Protocolo PRISMA. Os estudos incluidos
abordaram tratamentos locais ou efeitos locais; uso de medicamentos e/ou soro
antiveneno e os primeiros socorros ministrados as vitimas por animais ofidicos com
foco nas lesdes de pele causadas pelo envenenamento. A lesao ofidica necessita
de cuidados relevantes e peculiares, e as evidéncias apresentadas nas pesquisas
deste estudo, sdo necessarias para o cuidado dessas lesdes. A avaliagao do local
da lesdo deve ser continua, considerando as caracteristicas e o processo de
evolucdo da ferida durante a permanéncia hospitalar. O protocolo de cuidado —
resultado dessa revisao sistematica, € uma tecnologia educativa que se mostra
efetiva no cuidado das lesbes locais que ocorrem apés picadas de cobras, € um
documento construido a partir de evidéncias cientificas que pode contribuir para
eficiéncia da assisténcia e seguranga do paciente, podendo sofrer altera¢des, caso
novas evidéncias sejam encontradas.

Descritores: Mordeduras de serpentes; ferimentos e lesdes; tratamento.



ABSTRACT

The local manifestations caused by snakebite envenomation have several
characteristics that depend, in addition to the venom of the snake involved,
infections that occur due to the presence of gram-positive and gram-negative
bacteria present in the inoculation apparatus of the animal. Complications can be
extensive due to the action of cytotoxins present in snake venom. Snake lesions
cause mild, moderate, or severe pain. The appearance of phlogistic signs, edema
and bleeding may occur in the first hours, in addition to blisters and ecchymosis. In
the twenty-four hours after the accident, injuries such as cellulitis or abscess,
necrosis and compartment syndrome can occur, which, although uncommon, have
potential risk for the victim, resulting from a secondary infection. Knowledge about
the systemic and local complications that can occur in the snakebite is essential to
establish a care plan. The evaluation of the lesion must be continuous, considering
its peculiarity, classification of the wound, and the healing process during care, so
the care of snake lesions must be evaluated by the health team daily. This study
aims to build an educational technology for health professionals who work in
emergency rooms, hospitals, emergency services and primary care units, as a tool
that will help them in the proper management and care of injuries in patients who
are victims of accidents by animals. snakes. This study is a systematic literature
review carried out in the PubMed and Virtual Health Library — VHL databases. All
studies considered snakebite wounds and/or bite site and/or treatment of snakebite
lesions, which are of high quality to develop the objectives that were proposed in
this research. The twenty-four selected articles were considered of high
methodological quality after being evaluated according to the PRISMA Protocol.
Included studies addressed local treatments or local effects; use of drugs and/or
antivenom serum and first aid given to victims by snakes with a focus on skin lesions
caused by poisoning. Ophidian injury needs relevant and peculiar care, and the
evidence presented in the research of this study is necessary for the care of these
injuries. The evaluation of the wound site must be continuous, considering the
characteristics and the process of evolution of the wound during the hospital stay.
The care protocol — the result of this systematic review, is an educational technology
that proves to be effective in the care of local injuries that occur after snakebites, it
is a document built from scientific evidence that can contribute to the efficiency of
care and patient safety , which may change if new evidence is found.

Keywords: Snake bites; wounds and injuries; treatment.
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1. INTRODUGAO

1.1. Acidentes ofidicos

1.1.1 Epidemiologia e Incidéncia

Os acidentes causados por animais peconhentos apresentam relevante
causa de morbimortalidade mundial, afetando principalmente pessoas do campo,
floresta e aguas, sendo ainda um problema negligenciado pela saude publica. (1)

Animais pegonhentos sdo aqueles que possuem glandulas de veneno que
se comunicam com dentes ocos, ou fer333rdes, ou agulhdes, por onde o veneno
passa ativamente. Portanto, pegonhentos sdo os animais que injetam veneno com
facilidade e de maneira ativa. Ex.: Serpentes, aranhas, escorpides, lacraias,
abelhas, vespas, marimbondos e arraias. Ja os animais venenosos sao aqueles
que produzem veneno, mas ndo possuem um aparelho inoculador (dentes, ferrées),
provocando envenenamento passivo por contato (Lonomia ou taturana), por
compressao (sapo) ou por ingestao (peixe baiacu). (2)

No ano de 2010 foi publicado pelo Ministério da Saude através do Guia de
bolso de doencas infecciosas e parasitarias uma estimativa de que ocorrem,
anualmente, no Brasil cerca de 20.000 casos de acidentes com serpentes, 5.000
com aranhas e 8.000 com escorpides, podendo estar relacionados a ocorréncia de
obitos ou producao de sequelas. Em menor escala, também s&o citadas as lacraias
(quilépodes), alguns himenopteros (abelhas, vespas e formigas), coledpteros
(besouros conhecidos como potds) e larvas de lepiddpteros urticantes (lagartas-de-
fogo). (3)

Segundo o boletim epidemiolégico do ministério da Saude no Brasil a
incidéncia no ano de 2018 ¢ igual a 105,9 /100.000 habitantes e nos ultimos cinco
anos a incidéncia média foi de 99,58/100.000 habitantes/ano. Nos ultimos 10 anos
2.598 pessoas morreram em decorréncia de acidentes por animais pegonhentos e
destes 115 ocorreram no Estado do Amazonas. O Amazonas esta na 22 posigcao

no ranking de casos notificados de ofidismo entre os Estados da regi&do Norte do
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Brasil, o que em numeros totalizam 17.625 casos ocorridos no periodo 2009 a 2018.
(4)

Segundo estudo, s6 no Brasil em 2018 foram notificados 28.842 casos de
acidentes por picadas de cobra, destes 9.523 somente na regido amazodnica, cerca
de 33% dos acidentes ocorridos no pais e tendo a maior incidéncia (52,6/100.000
habitantes/ano). As vitimas sao predominantemente do sexo masculino em idade
laboral, trabalhadores rurais, indigenas e ribeirinhos. Na Bolivia, o indice de mortes
por picadas de cobra é de 0,4/100.000 habitantes/ano, isto €, cerca de 40 mortes
anuais. Nas comunidades amerindias no Equador, a taxa de mortalidade e o indice
anual por picadas de ofidicos estimam-se em 130 — 1500/100.000 habitantes/ano,
respectivamente. No entanto, na area costeira onde se encontram a maior parte da
populacdo do pais, a taxa de letalidade foi estimada em 0,05/100.000
habitantes/ano. Na Colémbia, os dados obtidos no sistema de notificagao oficial
revelam uma média de 4,5/100.000 habitantes/ano de acidentes por picadas de
cobra e 35 mortes anuais (0,8%; 0,8/100.000 hab./ano), tendo a area da bacia

amazdnica como a principal localidade dos acidentes ofidicos. (6)

Tanto no Brasil, como em outras partes do mundo, muitas populacdes
indigenas ainda vivem em areas rurais de dificil acesso. Apresentam crencas e
costumes particulares na forma como se relacionam com o meio ambiente,
inserindo-se de diferentes maneiras na sociedade, constituindo um dos segmentos
mais desfavorecidos do ponto de vista socioeconémico, educacional e habitacional.
Apresentando os resultados mais alarmantes nos indicadores de saude, como
apresentam os censos que avaliam as condi¢des de vida da populagao brasileira
(2-5)

Na regidao Norte, ndo distante da realidade geral brasileira, os acidentes por
animais pegonhentos s&do considerados um agravo a saude, negligenciado e
subnotificado e que desponta com magnitude, quando sao avaliados a frequéncia
da ocorréncia, isto €, a incidéncia, a prevaléncia, a morbidade e a mortalidade e
relevancia considerando que a populagao atingida, envolve pessoas em idade
produtiva e que estdo desenvolvendo suas atividades laborais no momento do
acidente. Entretanto, estes acidentes podem nao serem contemplados nos
registros oficiais, gerando assim, a subnotificagdo contribui negativamente para o

conhecimento da realidade acerca da situagdo dos acidentes por animais
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peconhentos no pais, pois apesar do numero expressivos de casos notificados eles
nao retratam a realidade existente. No Amazonas, aspectos ambientais e fatores
relacionados a fendbmenos naturais como enchente e vazante influenciam na
epidemiologia dos acidentes, principalmente em areas de varzeas da zona rural e
sobre influéncias de fatores econémicos e culturais. Entretanto, em virtude das
maiores dificuldades de acesso aos servigos de saude, é esperado que haja
subnotificagdo dos acidentes, embora haja necessidade de explorar o campo afim
de conhecer as razdes e obter melhores informacgdes acerca do que representa os
acidentes ofidicos sobre a populacdo local. Por se tratar em parte de areas
longinquas e de dificil acesso, considera-se pontos importantes no que tange a
comprometimentos fisicos e mortalidade relacionados aos acidentes por animais
peconhentos, principalmente os acidentes ofidicos. (1-6)

Os acidentes por picadas de cobras podem ser evitaveis e ocorrem por falta
de uso de equipamentos de protecao individuais pelos moradores que circulam em
areas de incidéncia desses animais, geralmente trabalhadores rurais, indigenas e
ribeirinhos. O uso de torniquete, alcool, extrato de ervas, pungcdo e succio sao
medidas comumente utilizadas como crengas culturais da populagdo local que
disponibilizam dessas intervencdes pela falta do antiveneno em algumas regides
da Amazoénia que tem incidéncia elevada por picadas de cobras, (principalmente
pela Bothrops atrox responsavel por 80 a 90% dos envenenamentos causados)

sendo quase todas ineficazes. (2-6)

1.1.2 Classificagao dos acidentes ofidicos

Os acidentes ofidicos podem ser classificados quanto a sua gravidade em
leve, moderada ou grave, apresentando manifestagdes clinicas gerais que se
diferenciam em sintomatologias sistémicas e locais e sao caracterizadas de acordo

com os agentes causais, ou seja, o tipo da serpente causadora. (5)

Assim, os géneros das serpentes mais relevantes para a notificagdo e
vigilancia epidemiolégica no Brasil sdo Bothrops e Bothrocophias (jararaca,

jararacugu, urutu, cruzeira e caigaca), Crotalus (cascavel), Lachesis (surucucu-
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pico-de-jaca) e Micrurus (coral-verdadeira), sendo eles de maior importancia

médica, por apresentarem maiores quadros de agravamento. (2,3,5,10)

O acidente botrépico € responsavel por cerca de 85% a 90% dos acidentes
com serpentes peconhentas no Brasil. A toxina pods-inoculagdo tem acéao
proteolitica, coagulante e hemorragica, as manifestagdes locais caracterizam-se
por dor, edema e equimose. Nos casos mais graves podem ocorrer a sindrome

compartimental, abcesso e necrose, além de infec¢do secundaria. (2,5,11)

O acidente crotalico no Brasil ocorre cerca de 7,7% dos casos. As agdes das
toxinas tém efeito neurotdxico, miotéxico e coagulante. Os acidentes causados
pelas serpentes do género Crotalus possuem maior letalidade por desenvolver
insuficiéncia renal aguda (IRA) com maior frequéncia. As alteragdes locais como
dor e edema geralmente sao leves, eritema e parestesia sdo comuns. O acidente
laquético apresenta as mesmas manifestacdes locais que a do acidente botropico,
porém a toxina da serpente do género Lachesis, além de manifestar acao
proteolitica, coagulante e hemorragica, possui efeito neurotéxico, causando
estimulacao vagal. O acidente elapidico € mais raro, contudo, o veneno possui
neurotoxinas (NTX) de agao pés-sinaptica e pré-sinaptica que bloqueiam a agéo da
acetilcolina (Ach), podendo causar fraqueza muscular progressiva com possivel
evolucdo para flacidez da musculatura respiratéria, levando ao quadro de
insuficiéncia respiratéria aguda. As manifestagdes locais incluem dor leve e

parestesia. (2,5)

1.1.3 Manifestagdes clinicas

As picadas de cobra ocorrem principalmente nos pés (70-75%) e maos (20-
25%) e a maioria dos acidentes atingem jovens saudaveis em areas rurais. O
envenenamento por Bothrops pode causar disturbio hemodinamico pela
anormalidade no mecanismo de coagulagao sanguinea, podendo elevar o quadro
para uma hemorragia sistémica, além de ser responsavel por manifestagdes locais
(dor local, edema, bolhas, hemorragia e mionecrose) e sistémicas (hemorragia,

choque circulatério e insuficiéncia renal). (6)



15

As manifestagdes clinicas gerais que ocorrem nos acidentes ofidicos tém
tratamento com o soro antiveneno especifico para cada género de serpentes,
senda a soroterapia: soro antibotrépico (SAB), soro antibotrépico e antilaquético
(SABL), soro antibotropico e anticrotalico (SABC), soro anticrotalico (SAC) e soro
antielapidico (SAEIla). (5)

Contudo, nas manifestacdes locais, os cuidados das lesdes ofidicas tém
peculiaridades que exigem especificidade nas condutas durante a abordagem ao
paciente acidentado, visto que as toxinas presentes no veneno das serpentes

peconhentas podem causar alteragdes nos locais da mordedura. (2,5)

Os acidentes causados pelas serpentes dos géneros Bothrops e Lachesis
sdo 0s que mais causam manifestagdes locais que podem sofrer agravamento no
decorrer de algumas horas apds o evento, e a composi¢ao do veneno, rico em
substancias téxicas, além de proteinas e enzimas, proporciona as reacgdes
inflamatodrias tipicas das lesdes ofidicas. O estudo de Silva (2017), mostrou a
predominancia de algumas dessas complicagdes no local da picada: dor (95,6%),
edema (95,4%), equimose (56,1%), bolha (13,8%), necrose (16,5%) e abscesso
(11,0%). (11,13, 14)

Os venenos de Bothrops sp. causam indug¢ao de dano tecidual significativo.
A hemorragia ocasionada pela agao das metaloproteinases dependentes de zinco,
também sdo responsaveis pela formacdo das bolhas, levando a destruicdo da
derme e epiderme. A agdo da miotoxinas fosfolipases A2 e A2 homdlogas
degradam a membrana plasmatica de forma irreversivel, causa da mionecrose. Os
danos locais apresentados causam isquemia tecidual. O edema é uma
consequéncia da liberagdo dos mediadores inflamatorios, e aparece logo apos a
degradacéo do tecido. (6)

Ha consenso que o torniquete ou garrote ndo deve ser utilizado como
procedimento no cuidado as vitimas, apesar da técnica ser eficiente para
compressao e hemostasia local em alguns tipos de traumas, em acidentes com
ofidicos peconhentos ndo é recomendado por proporcionar estase e diminuicdo do

fluxo sanguineo no membro afetado, o que pode acarretar gravidade nas lesdes
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pela concentracdo de substancias toxicas presentes no veneno das serpentes.
(2,11)

As manifestagdes cutdneas das lesdes ofidicas apresentam varias
caracteristicas que dependem, além do de veneno da serpente envolvida, infecgdes
que ocorrem pela presenca de bactérias gram-positivas e gram-negativas no
aparelho inoculador do animal. As complicagbes podem ser extensas devido a agao
de citotoxinas e podem desenvolver abscesso, bolhas com conteudo seroso ou
sero-hemorragico, edema, equimose, seguidos de dor leve ou intensa, e em casos

mais graves, celulite, sindrome compartimental e necrose cuténea. (2,5,7)

Entretanto, ainda n&o existe um protocolo especifico que tenha sido
preconizado no Brasil para o direcionamento das agdes dos profissionais de
enfermagem nos cuidados gerais com o paciente acidentado e com as lesdes
ofidicas. Hoje, as instituicbes utilizam protocolos proprios com uso de técnicas
baseadas no conhecimento e na pratica clinica adaptados para esse fim. No
primeiro momento, avaliar a condigao clinica geral do paciente é essencial para
identificacdo de risco para saude como hemorragias, choques, insuficiéncia renal
aguda, sindrome compartimental e concomitantemente avaliar o local da picada
para a decisdo de uma conduta eficaz, direcionando as a¢des do enfermeiro e os
cuidados que devem ser realizados. O uso da técnica asséptica visa diminuir os

riscos de infecgdes. (8,9)

E importante que a avaliacdo inicie com a anamnese do paciente, com
exame fisico detalhado, incluindo possiveis diagnoésticos e/ou comorbidades que
possam interferir no processo de cicatrizacdo. Ao avaliar o local da lesao, é
imprescindivel destacar as caracteristicas da pele, presenca de exsudato, extensao
do edema, presencga de sinais flogisticos, sangramento e marca de inoculagao da
presa da serpente. As substancias presentes nos venenos de serpentes, além de
atingir sistemas importantes do organismo da vitima, causam gravidades de acordo
com a quantidade de veneno inoculado, local da mordida, o tamanho da vitima e o
tempo para inicio do tratamento. E relevante avaliar o grau de intoxicag&o de acordo
com os sintomas apresentados: nao intoxicacdo, intoxicacdo leve, moderada e

grave. (13)
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Os efeitos tdéxicos do veneno ofidico causam: a) atividade inflamatéria aguda,
pois a substancia contém moléculas heterogéneas como histamina, proteinas,
estearases, proteases, as calicreinas e cininogenases, além de liberar autacdides,
que sao peptideos enddégenos dos tipos bradicina, leucotrienos, prostaciclinas e
prostaglandinas; b) atividade coagulante, do tipo direta, que ocorre pela conversao
do fibrinogénio em fibrina e do tipo indireta que se da pelas enzimas que agem
sobre o fator X ou Il da cascata de coagulacdo, ambos resultam em
incoagulabilidade sanguinea; c) atividade hemorragica, onde ha o rompimento da
membrana basal dos vasos sanguineos causado pelas hemorraginas; d) atividade
edematogénica, presente nas manifestagdes locais, ocorre pela acdo da
bradicinina, histamina e prostaglandinas, associados as toxinas do veneno, agem
nos vasos sanguineos aumentando o volume de liquido intersticial, causando o

intumescimento do tecido.(12-15)

As lesdes causam dores leve, moderada ou intensa. Nos primeiros minutos
apos o acidente, podem ocorrer o aparecimento de sinais flogisticos, edema e
sangramento, nas primeiras horas podem aparecer bolhas com conteudo seroso,
serossanguinolento ou sanguinolento e equimose. Nas vinte e quatro horas apés o
evento podem ocorrer agravos como celulite ou abcesso, necrose e a sindrome
compartimental, que mesmo incomum possui potencial risco para a vitima,

resultantes de uma infecgdo secundaria polimicrobiana. (12,13,15)

Os cuidados as lesdes ofidicas devem ser avaliados diariamente e -a limpeza
local além de relevante, objetiva a remogdo de fatores impeditivos para um
adequado reparo tissular, utilizando solugao fisiolégica 0,9%, pode ser usada uma
solucao antimicrobiana de amplo espectro. Assim, o cuidado adequado e oportuno
a vitima de acidente por animais pegonhentos é fator preponderante para a
qualidade da assisténcia e para a notificacdo, evolugcdo do quadro clinico e a
resolugao final do caso. A necessidade de profissionais qualificados, um fluxograma
que expresse de forma clara o processo de atendimento as vitimas tornam o

seguimento com maior possibilidade a ser seguido. (9,13)
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1.2. Fisiopatologia do acidente ofidico

1.2.1 Ativagao da resposta imune no envenenamento por cobras

O envenenamento ofidico tem como principais caracteristicas a inflamagao
e o edema. A inflamagado é uma resposta do organismo a injegdo de veneno
decorrente do acidente ofidico, quer sejam em humanos ou em animais. Além de
ser considerado um processo adaptativo onde os tecidos oferecem respostas as
lesbes, age ainda como um rearranjo do processo homeostatico, a partir de
estagios que visam o restabelecimento dos tecidos injuriados. (16)

No continente americano, espécies da familia Viperidae sado as principais
responsaveis pelos acidentes ofidicos, no entanto, o género Bothrops € o maior
responsavel por envenenamento na Ameérica do Sul, e as espécies Bothrops asper
e Bothrops atrox estdo como referéncias epidemiolégicas nos acidentes por
envenenamento de cobras nesta regido, além da espécie Crotalus durissus,
responsavel por envenenamento grave. (17)

Envenenamento por B. asper (BaV) e C. durissus (CdV) geram padrbes
fisiopatolégicos distintos, o BaV e outros venenos de Bothrops spp. induzem
manifestacbes locais como bolhas, edema, dermonecrose, hemorragia e
mionecrose. Além das manifestagdes sistémicas moderadas e graves, entre elas,
coagulopatias, hemorragia, insuficiéncia renal aguda e choque cardiovascular. Tais
manifestacdes sao induzidas principalmente pelas metaloproteinases, fosfolipases
A2 (PLA2) e homodlogos de PLA2, serinas proteinases, e outros. Contrario ao BaV, o
CdV causa menor indugédo fisiopatoldégica local, mas elevada indugdo
fisiopatoldégica sisttmica — neurotoxicidade e miotoxicidade sistémica
(coagulopatias, insuficiéncia renal aguda e rabdomidlise). (17)

O edema ¢ outra etapa do processo inflamatério onde ocorre alteragées nos
microvasos do tecido lesionado, com aumento do fluxo de plasma e leucécitos,
levando a modificagdo do calibre dos vasos e no fluxo da vasculatura, ocorrendo
aumento da permeabilidade microvascular com escape de liquido para o espaco
extravascular do tecido, seguido de dor local. No edema s&o comuns a compressao

neural e a isquemia como sinais clinicos, também conhecidos como sindrome
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compartimental, podendo agravar para incapacidade e/ou perda funcional do
tecido, além de amputagao. (16)

Ao contrario dos efeitos sistémicos, os efeitos locais ndo conseguem ser
inibidos pela acdo da terapia antiveneno convencional, o que € relevante para o
manejo das vitimas. (16,18)

A inflamagao proveniente do veneno do Bothrops asper (BaV), principal
espécie de cobra envolvida nos acidentes ofidicos no Brasil, € mediada pela
liberagdo e sintese de diversos mediadores inflamatérios, entre eles, lipidios
(eicosanoides), proteinas (citocinas, quimiocinas e componentes do sistema
complemento) e células de defesa (leucdcitos). (17,18)

Segundo estudo, a via de sinalizacdo mediada pelo fator de diferenciagcao
mieloide da molécula adaptadora MyD88 tem papel relevante na resposta
inflamatéria inferida pelo BaV, pois ativa as vias de sinalizagdo responsaveis pela
producao dos mediadores inflamatérios (COX-2, PGE 2, LTB 4, IL-1 b, IL-6 e CCL2)
e leucdcitos, além de ser a principal proteina ativada quando os receptores Toll-
Like (TLRs) se ligam. (18)

Os TLRs sao receptores de reconhecimentos de padrdes (PRRs),
responsaveis pela producao de proteinas complexas nas respostas inflamatérias e
do sistema imune, presentes na membrana celular e vesiculas intracelulares. Os
TLRs se ligam aos PAMPs — padrdes moleculares associados a patdgenos, que
sdo expressos pelos agentes invasores (bactérias, virus, fungos e protozoarios) ou
se ligam aos agentes endoégenos — os DAMPs — padrées moleculares associados
ao dano, produzidos nos locais de dano tecidual e executam atividades extra e
intracelulares distintamente. (18)

Em 2014 um estudo realizado propés o uso do termo VAMPs — padrdes
moleculares associados a veneno. O estudo trouxe a hipotese de que as moléculas
do veneno, quando injetadas no hospedeiro, podem ser imediatamente
reconhecidas pelos receptores de reconhecimento de padrdes — PRRs e iniciar uma
resposta inflamatdéria semelhante ao que acontece aos PAMPs e DAMPs. O estudo
de Zornetta, (2012) mostrou que as lesdes causadas por traumas provocam
liberagdo de DNA mitocondrial (mtDNA), e por causa da semelhanca ao DNA
bacteriano reconhecido pela célula humana apds infecgdo, concluiu-se que em

ambos 0s casos, ocorre ativacdo da resposta imune inata, levando a possibilidade
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de que venenos ofidicos podem induzir as mesmas respostas. O mtDNA se tornou
um tipo de alarmina e junto as proteinas N-formiladas, se ligam aos receptores
TLRs e aos receptores formil-peptideos, induzindo ativacdo de neutréfilos que
progride com eventos inflamatorios diversos e reparo de dano tecidual. (19)

O envenenamento por ofidicos causa um complexo de eventos patoldgicos
semelhantes ao trauma muscular. Apds a lesao tecidual ha liberacdo de moléculas
como ATP e K+ que sao liberadas das células injuriadas e ativam uma resposta
organica do hospedeiro, as miotoxinas do BaV também induzem a liberagédo dessas
moléculas, elevando os danos causados pelas toxinas presentes no veneno de
cobras. (19)

1.3.Cuidados nas lesbes ofidicas

Apds o acidente por Bothrops, o veneno injetado na vitima induz complicagdes
locais como dor local, edema, eritema, hemorragia local e bolhas. Podem ocorrer
ainda, complicagdes locais de maior gravidade: necrose, infeccdo secundaria e
sindrome compartimental. O inchago ocorre em 24h com pico até o segundo e
terceiro dia. As bolhas podem ser observadas em 2 a 12 horas apés o acidente e
sinais de necrose tecidual em 24h. O desbridamento do tecido necrotico deve ser
realizado sob anestesia geral, com drenagem dos abcessos. O procedimento para
realizacdo da fasciotomia pode ser indicada em caso de emergéncia, sendo
necessario observar possiveis complicacbes e/ou incapacitacao pos-fasciotomia.
(6,15)

Um estudo recente com 307 pacientes, buscou identificar os fatores de risco
para complicagées teciduais severas (CTS), a maioria foram vitimas de
envenenamento por Bothrops e apresentaram classificacido clinica moderada para
o envenenamento, Do total, 59 pacientes desenvolveram complicagdes locais e
entre elas podemos citar na ordem do maior para menor acometimento:
hematomas, abcesso, bolhas, necrose e sindrome compartimental. (20)

O sexo, classificagao da picada de cobra, presenca de comorbidades e tempo
de internacdo foram independentemente associados ao desenvolvimento de
CTS. Pacientes do sexo feminino e picadas de cobra classificadas como graves

apresentaram risco duas vezes maior (OR: 2,63; p = 0,006, OR: 2,40; p = 0,008,
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respectivamente) de desenvolver CTS. Pacientes com comorbidades (diabetes e
hipertenséo) tiveram 8 vezes mais chance de desenvolver CTS (OR: 8,53; p =
0,022). Pacientes com CTS apresentaram risco de maior tempo de internacéo, isto
€, superior a 5 dias (OR: 2,70; p = 0,003). (20)

Outro estudo mostrou que a demora do paciente em procurar assisténcia
meédica especializada apds picada por Bothrops atrox, resultou em incapacidade
crbnica do membro afetado. O paciente de 27 anos, sexo masculino, apos realizar
atividade ao ar livre foi vitima de picada de cobra, sentido dor imediatamente, além
de nauseas e visdo turva. Somente apds o 2° dia de sintomas progressivos o
paciente procurou atendimento especializado, recebeu o soro antiveneno e foi
internado em unidade de terapia intensiva apos perda de consciéncia e intubagao
endotraqueal. No 13° dia apds o acidente foi realizado desbridamento cirurgico em
area extensa de necrose e fasciotomia. Foram realizados cirurgias posteriores e
enxertos de pele parcial. O paciente permaneceu internado por 74 dias. O
desenvolvimento da sindrome compartimental ocorre apés resposta inflamatéria
local intensa delimitado por areas anatdmicas circundados por tecidos néao
complacentes (fascia musculas, ligamentos e ossos). O edema ¢€ resultado da
elevacgao da pressao intracompartimental que interrompe o fluxo sanguineo para o
tecido distal, levando a isquemia neurovascular e necrose se nao for diagnosticado

e tratado rapidamente. (21)

Apds a mordida por cobra € necessario retirar joias e reldgios para nao dificultar
a desinfecgao local e/ou acelerar o processo de necrose, no caso de edema. Um
exame minucioso da area acometida é importante, a sujidade deve ser removida
com agua pura ou peroxido de nitrogénio, visto que o veneno ofidico é soluvel em
agua. Nao é indicado uso de produtos quimicos e alcool, pois podem formar
compostos toxicos. A marcagao da area comprometida é relevante e deve ser
monitorada a cada hora, registrando o inchago, hematoma/necrose, pode elevar o
membro levemente para ndo reduzir a perfusdo arterial (pode elevar o risco de
isquemia intracompartimental) (22)

A administracdo precoce de antibidticos ndo é considerada pela literatura,
somente no caso de risco para infecgbes secundarias ou aguda, sinais e sintomas

de infecgéo local (impetigo, erisipela), pele extremamente suja, uso de técnicas
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locais inadequadas e nao estéreis, no caso de pacientes diabéticos ou
imunossuprimidos. A imunizagao contra tétano deve ser avaliada e prescrita se
necessario. (22) No entanto, o estudo de Sachett (2017), mostrou que os pacientes
nao se beneficiaram de medidas preventivas com uso de clavulanato de amoxicilina
na prevencao da infeccdo secundaria de picadas de cobra Bothrops, mas, os
marcadores laboratoriais como niveis elevados de fibrinogénio, alanina
transaminase e proteina C reativa, e a classificagao clinica da gravidade de picadas
de cobra pode ajudar a diagnosticar infecgdes com preciséo.

O aparecimento de ulcera e/ou necrose ocorre aproximadamente dentro de 24
a 72 horas, sob necrose local a lavagem deve utilizar solugao undecilamido propril
betaina ou pomada colagenase associada com creme clortetraciclina. A avaliagao
para possivel desbridamento e acompanhamento da ferida, bem como um
acompanhamento anual para verificar o restabelecimento do membro afetado
devem ser considerados. A amputacio so deve ser necessaria em caso de necrose
macica e nao responsiva, baseada em diagndstico clinico e por imagem. (22)

Apos a picada, o edema que se desenvolve pode elevar a pressao
compartimental e aumentar a capacidade vascular, danificando vasos e nervos.
Nesse caso, a dermotomia e a descompressao devem ser considerados e ainda,
tratamento incluindo manitol para reperfusao isquémica, oxigénio hiperbarico e
esteroides sistémicos. (22)

Como ja visto anteriormente, o acidente por Bothrops pode causar complicagdes
locais graves, e a necessidade da realizagdo de procedimentos cirurgicos podem
posteriormente, apresentar sequelas fisicas significativas, exigindo atencdo das

autoridades de saude e organizagdes da sociedade civil. (6)

1.4. Justificativa

As atividades inflamatoria, coagulante, hemorragica e edematogénica podem
ocorrer no envenenamento por ofidicos e as lesdes causam dores de diferentes
intensidades, agravos como celulite ou abcesso, necrose e sindrome
compartimental, resultantes de uma infeccdo secundaria podem se desenvolver

com grave risco para a vitima de envenenamento por ofidicos. A partir da
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contextualizacdo sobre as feridas ofidicas, qual a necessidade de um protocolo de
cuidado para lesdes de pele decorrentes de acidentes ofidicos?

E fato que as avaliagdes e os cuidados das lesbes s&o de grande importancia
para assisténcia do paciente vitima de acidentes com cobras, e no desfecho desses
casos. Portanto, leva-se a pertinéncia que a padronizacdo das agdes a serem
realizadas nos cuidados das lesdes ofidicas & necessario, o que se torna efetivo a
construgcado de um protocolo de cuidados que possa contribuir na reorganizagao do
servico voltado para uma assisténcia de qualidade ao individuo vitima de

envenenamento ofidico. (9, 12, 13, 15).
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2. OBJETIVOS

2.1Geral

Construir uma tecnologia educacional para profissionais de saude que atuam
na atengao primaria e terciaria que os auxilie no manejo adequado e cuidado das

lesdes em paciente vitima de acidente por animais ofidicos.

2.2 Especificos

¢ |dentificar os fatores que influenciam para o cuidado da les&o ofidica;

e Propor uma tecnologia educacional para profissionais de saude voltada para
o cuidado das lesdes dos pacientes vitimas de acidentes ofidicos;

e Desenvolver um protocolo de cuidados especifico para as lesdes ofidicas.
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3. METODOS

3.1 Estratégia de pesquisa de literatura

No periodo que se refere a fevereiro de 2021 a junho de 2021, uma revisao
sistematica de literatura foi realizada nos bancos de dados PubMed e Biblioteca
Virtual da Saude — BVS a fim de que fosse pesquisados estudos que trouxessem
protocolos utilizados para tratamento de feridas/lesbes acometidas por picadas de
cobras e suas contribuigdes na pratica clinica.

Nao houve restricdes na linha do tempo nas buscas das publicagdes. Foram
utilizados os seguintes Descritores de Ciéncias da Saude (DeCs): Snake bites
(Mordeduras de serpentes); wounds and injuries (ferimentos e lesdes); treatmet
(tratamento) no idioma inglés, de maneira combinada usando a légica com o
operador booleano AND. Os artigos selecionados foram lidos e avaliados na integra
pelos critérios de inclusdo nos estudos completos.

Na pesquisa realizada na base de dados PubMed foram utilizados os
seguintes critérios de inclus&o: a) acesso ao conteudo completo do artigo (full-text);
b) ensaio clinico; c) metanalise d) teste controlado e aleatério e) revisdo
sistematica.

Na pesquisa realizada na base de dados Biblioteca Virtual de Saude (BVS)
foram utilizados os seguintes critérios de inclusao: a) acesso ao conteudo completo
do artigo (full-text); b) relato de casos; c) estudo observacional d) fatores de risco
e) estudo de incidéncia; f) ensaio clinico controlado; g) estudo de rastreamento; h)
estudo diagndstico; i) estudo de prognéstico; j) idiomas: inglés e portugués; k) base
de dados: Lilacs e Medline.

A exclusdo dos outros estudos se deu pelo fato das pesquisas serem
voltadas para tipos e agdes dos soros antiofidicos, reagdes sistémicas dos
pacientes vitimas de acidentes por animais ofidicos e estudos especificos da area

da medicina veterinaria.
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BASE DE DADOS

TERMOS DE BUSCA

DECS: Snake bites (Mordeduras de serpentes); wounds and
injuries (ferimentos e lesdes); treatmet (tratamento);

PubMed
idioma inglés;
uso operador booleano AND;
Nao houve limite temporal nas buscas das publicagdes.
BVS - DECS: Snake bites (Mordeduras de serpentes); wounds and

LILACS e Medline

injuries (ferimentos e lesdes); treatmet (tratamento);
idioma inglés;
uso operador booleano AND;

Nao houve limite temporal nas buscas das publicacées.

Figura 1: Base de dados e termos de busca utilizados na pesquisa de estudos da revisao sistematica

Considerando que este estudo trabalhou com pesquisas bibliograficas

utilizando meios disponiveis a acesso publico e irrestrito, conforme Resolugao

466/12, que aprova as “diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas
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envolvendo seres humanos”, a pesquisa nao foi submetida a apreciacdo do
Sistema CEP/CONEP.

4 N\
Registros identificados por meio de Registros identificados por meio de pesquisa de Registros identificados por meio de pesquisa de
pesquisa de banco de dados banco de dados banco de dados
22 PUBMED MEDLINE LILACS
(S} (n=89) (n=23) (n=02)
< “Snake bites AND wounds injuries AND “Snake bites AND wounds injuries AND “Snake bites AND wounds injuries AND treatment”
g . treatment” . treatment” a) artigo em texto completo; b) relatos de casos; c)
(TN a) artigo em texto completo; b) ensaio . . . X .
|: clinico; c) metanalise d) teste a) artigo em texto co-mpleto, b) relatos d.e casos; estud<.) o.l;)srerv?uonal d).fat?re.zs de risco e) estudo
2 randomizado controlado e) revisio c) estudo observacional d) fatores de risco e) de incidéncia; f) ensaio clinico controlado; g)
wi sistemitica. estudo de incidéncia; f) ensaio clinico controlado; estudo de rastreamento; h) estudo diagndstico; i)
e g) estudo de rastreamento; h) estudo diagndstico; estudo prognostico; j) idiomas: inglés e portugués.
i) estudo progndstico; j) idiomas: inglés e
portugués.
—
R
Registros apds a remogdo de Registros excluidos - ndo relacionados ao tema
duplicados N&o relacionados a humanos: 08
(n=03) Abordagem somente do soro antiofidico: 37
E Respostas adversas ao soro antiofidico: 16
w ¢ Suporte avangado no envenenamento por ofidicos: 09
(U) Uso de heparina na atividade hemorragica: 05
s Analise das metodologias dos ensaios clinicos que tratam
oz Registros excluidos - ndo de envenenamento: 01
- Registros selecionados [ disponiveis online I Subnotificagdes dos acidentes ofidicos: 03
(resumo) PUBMED: 02 Uso de opioides ap6s alta hospitalar: 01
(n=111) Impacto psico?social: 01 .
Abordagem apenas do indice de mortalidade: 02
\ ) {n=83}
)
L
(]
g Textos completos excluidos
= . o com os motivos:
— Registros elegiveis (textos
E completos) (n=26) | n3o considerou ferimentos
8 por picada de cobra e/ou
— local da picada: 02
L
-
M
(@] Estudos incluidos para analise
\e qualitativa
2
O (n=24)
=
-/

Figure 2 Flowchart for selection of articles included in the review - Manaus, Brazil, 2022.
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Foram encontrados cento e catorze estudos correspondentes a nossa
pesquisa nos bancos de dados selecionados, oitenta e nove na base PubMed e
vinte e cinco na BVS. Posteriormente a triagem utilizando os critérios de inclusao
antes mencionados, obteve-se o numero de dezenove artigos na base de dados
PubMed e cinco artigos na base da BVS. Apds a leitura analitica de cada estudo
para identificar quais pesquisas ndao contemplavam a tematica proposta, ainda
houve exclusao de artigos, a saber: dos vinte e seis estudos analisados, dois foram
excluidos por n&o atenderem aos critérios dessa revisao. Os vinte e quatro artigos
restantes foram considerados de alta qualidade metodolégica apds serem
avaliados de acordo com o Protocolo PRISMA, sendo incluidos na analise e triagem

finais.

Os estudos incluidos abordaram tratamentos locais ou efeitos locais; uso de
medicamentos e/ou soro antiveneno e os primeiros socorros ministrados as vitimas
por animais ofidicos com foco nas lesées de pele causadas pelo envenenamento.
Sete estudos expuseram formas de tratamentos ou efeitos locais em lesbes
causadas por ofidicos sendo um deles com veneno simulado em laboratério; doze
estudos descreveram a ag¢ao do uso de medicamentos e/ou soro antiveneno nos
efeitos locais e sistémicos; dois estudos sugerem a preconizacdo de um protocolo
para o manejo das vitimas por animais ofidicos; um estudo abordou tratamento
comumente usados fora do ambiente hospitalar e por leigos e dois abordaram uma

técnica considerada eficaz no manejo das vitimas.

4. RESULTADOS

Os quadros a seguir mostram como resultados, as principais caracteristicas dos
estudos elegiveis incluidos na pesquisa apdés a triagem. Todos os estudos
consideraram os ferimentos por picada de cobra e/ou local da picada e/ou
tratamento das lesdes ofidicas, sendo estes de alta qualidade para desenvolver os
objetivos que foram propostos nesta pesquisa.

O quadro abaixo dispde sobre a distribuicao das referéncias incluidas na revisao
sistematica de acordo com as bases de dados, o titulo do artigo, o objetivo do

estudo, o ano de publicagao e informacgdes sobre o periddico de cada publicagao.
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N° | ANO | BASE TiTULO OBJETIVOS PERIODICO
Comparative study of the efficacy L Toxicon; Vol.
and safety of two polyvalent Testar a eficacia e a seguranga 59, ed. 02
1 | 2011 | PUBMED | caprylic acid fractionated [IgG and gfndeor:\s/ean”et'r‘]’ae;‘za‘t’sspo"Va'e”tes
F(ab’)2] antivenoms, in Bothrops de Bothrops asper
asper bites in Colombia®* ps asper.
Investigar a liberacdo de Pediatric
Systemic cytokine response in | citocinas: IL-1, IL-6, IL-8, TNF-a, Emergency
2 2001 | PUBMED | children bitten by snakes in Costa | MIP-13 e RANTES em pacientes | Care; Vol.17,
Rica?® pediatricos que foram mordidos ed. 06
por uma cobra.
Ezﬁgnzma:anrﬂblotlc(z)fther;p;y InIoT; Avaliar a antibioticoterapia de ﬁ:ﬁ:g
) 9 S rotina no manejo do edema local .
3 2005 | PUBMED | inflammatory swelling in venomous ; X Journal; Vol
Y de pacientes com picadas de
snakebites: results of a placebo- cobra venenosa 50, ed. 04
controlled study?® )
ourniquet ineffectiveness to reduce | Avaliar os efeitos do torniquete oxicon; Vol.
Tourniquet ineffecti tored Avali feitos do torniquete | Toxicon; Vol
4 1998 | PUBMED the severlty_ of envenoming after | aplicado dura’nte o 36, ed. 05
Crotalus durissus snake bite in Belo | envenenamento apds a picada
Horizonte, Minas Gerais, Brazil®” de cobra Crotalus durissus.
Earl administration  of  Fab Analisar se a administracédo Clinical
anti\Yenom resulted in faster limb | PreC0¢€ de antiveneno tem Toxicology;
5 2018 | PUBMED recove in _ copperhead snake melhores resultados clinicos do | Vol.57, ed. 01
vl bp 28 que a administragdo tardia de
envenomation patients ;
| antiveneno.
Failure of chloramphenicol Avali D . Royal Society
. valiar a antibioticoterapia com .
prophylaxis to reduce the frequency . ~ of Tropical
. cloranfenicol na redugao da L
of abscess formation as a . ~ Medicine &
6 2004 | PUBMED complication of envenoming b frequéncia de formacdo de Hvaiene: Vol
P . . 9 y abscesso no envenenamento y9 ’ )
Bothrops snakes in Brazil: a double- or Bothroos 98, ed. 09
blind randomized controlled trial*® P P
Avaliar a eficacia dos antibiéticos | World Journal
o . v rofilaticos  (gentamicina e of Surgery;
Antibiotic Prophylaxis for Pit Viper P . ~
7 1997 | PUBMED | Envenomation: Prospective, cIorar;_fenlcioI) na fpre\{engao de | Vol. 21, ed. 04
Controlled Trial® complicagbes infecciosas no
local do envenenamento por
vibora.
The  Efficacy of  Crotalidae Annals of
Polyvalent Immune Fab (Ovine) Determinar se a administraco Emergency
Antivenom Versus Placebo Plus de  antiveneno melhorag a Medicine; Vol.
8 2017 | PUBMED Optional = Rescue Therapy on recuperacdo de lesdes nos 70, ed. 02
Recovery from Copperhead Snake membros em acientes
Envenomation: A Randomized, P
| envenenados
Double-Blind, Placebo-Controlled, -
Clinical Trial*'
Poor_ .‘?ﬁ'CaCV of ~preemptive Estimar a eficacia do clavulanato Plos
amoxicillin clavulanate for de amoxicilina na reducdo da Neglected
reventing secondary infection from | =~ . 1 ~ Tropical
9 2017 | PUBMED g o - incidéncia de infeccao .
othrops snakebites in the Brazilian secundaria em acientes Diseases.
Amazon: A randomized controlled | ~. P Vol. 11, ed. 07
| L 3o picados por serpentes Bothrops.
clinical trial
A randomized, double-blind, | Avaliar o tratamento especifico Rg])c/?rlrc?;(ézty
10 2005 | PUBMED placebo-controlled trial ofant!veqom com an_tlveneno para pacientes Medicine &
for local effects of green pit viper | com picadas de cobra com Hvaiene: Vol
bites?3 efeitos locais graves. 1ng ed. 09
A pharmacological aoproach to first Testar uma pomada contendo Nature
11 | 2011 | PuBMED | 2\P gical approact trinitrato de gliceril e doador de |  Medicine;
aid treatment for snakebite NO (0,2%) Vol 17. ed.07
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Determinar a porcentagem de Annals of
Suction for venomous snakebite: a veneno simulado recuperado por Emergency
12 | 2004 | PUBMED | study of "mock venom" extraction in . o = Medicine; Vol.
a human model® um dI-SpOSI’[IVO de sucgdo em 43 ed. 02
uma picada de cobra. ’
. . Identificar caracteristicas JAMA
gr?zlfeéhr:ieignnfant’;o;l’? \'ll'eh:Rsa?i\(l)i;el clinicas que es_tratificaréo orisco | Surgery; Vol.
13 | 2019 | PUBMED | Clinical Examination Systematic | 3 pacientes com | 154, ed. 04
Review? envenenamento  por cobras:
toxicidade  sistémica, leséo
tecidual e efeitos hematoldgicos
Journal of The
AT European
Vipera snakebite in Europe: a cl::)li’ansi::icsar ZS ﬁgggl&&tlsri:;pec(;tg: Acadepmy of
14 2020 | PUBMED | systematic review of a neglected | . . Dermatology
disease?’ picadas de cobra de Vipera and
spp. na Europa Venereology;
Vol. 34, ed. 10
The Treatment of Snake Bites in a | Reunir evidéncias disponiveis Negpllg;ed
15 | 2016 | PUBMED ;lgitiev,:g;i Setting: A Systematic tsrc;tt)ar(ranzniggama :ewabllpl)(:i&r‘:;rgi Tropical
. Diseases.
socorros para picadas de cobra. Vol. 10, ed. 10
Photobiomodulation  therapy on Escrever uma revisio sobre a Toxicon;
bothrops snake venom-induced terapia com fotobiomodulagéo Vol. 152
16 | 2018 | PUBMED | local pathological effects: A .
systematic review® no tratamento para picadas de
cobra Bothrops.
The Ebbinghaus retention curve: Royal Society
training does not increase the ability | Avaliar o efeito do treinamento of Tropical
to apply pressure immobilisation in | focado na capacidade dos Medicine &
17 2008 | PUBMED simulated snake bite — implications | voluntarios de aplicar a Pressdo | Hygiene; Vol.
for snake bite first aid in the | por Imobilizagdo. 102, ed. 05
developing world*°
Epidemiology of animal bites and | Determinar a incidéncia e as In‘:ggtzgilglfld
18 2008 | PUBMED sting§H in Khuzestan, Iran, 1997— | caracteristicas dos ferimentos Public Health:
2006 causados por animais. Vol 01, ed. 01
. . Discutir como minimizar a perda Hand (New
19 | 2008 | PUBMED | (1o Management ﬁ;n;'zt VIPer | fincional e maximizar a| York; N.Y)
reabilitacdo das maos. Vol.03, ed.04
Management of Tissue Loss After | Examinar a perda de tecido em Journal of
20 2016 | MEDLINE Agkistrodon Snakebite: Appropriate | pacientes que receberam Trauma
| Use of Crotalidae-Fab Antivenin®3 Crotalidae-Fab em comparagéo Nursing.
aos que nao receberam. Vol. 23, ed.03
Negative pressure wound therapy | Comparar a  eficacia do Medicine
for skin necrosis prevention after | tratamento convencional e a (Baltimore)
21 2021 | MEDLINE | snakebite in the emergency | aplicacdo precoce da terapia de Vol. 100,
department. A retrospective cohort | pressdo negativa em pacientes ed.03
study* vitimas de acidentes ofidicos.
International
29 2010 | MEDLINE Challenges in the management of | Descrever uma lesdo ocular | Ophthalmolog
ocular snakebite injuries* atipica infligida por cobra. y.
Vol. 30, ed. 06
The Journal of
A rare case of penetrating ocular Relatar um caso de lesao the British
23 | 2012 | MEDLINE | injury secondary to a boa constrictor p Contact Lens
bite penetrante na cornea. Association:
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The Journal of
24 2012 | MEDLINE Snake - bite envenomation in | Relatar aqdente de mordida de | Craniofacial
tongue cobra na lingua. Surgery.
Vol. 23, ed.06
Quadro 1- Distribuicdo das referéncias incluidas na revisao sistematica de acordo
com base de dados, titulo do artigo, objetivo, ano de publicagdo e periddico da
publicagao.
O quadro a seguir dispde sobre a representacdo dos achados quanto aos
autores dos estudos incluidos na revisao sistematica, os tratamentos utilizados em
cada pesquisa e as conclusdes dos estudos dos artigos analisados.
ESPECIE DE TRATAMENTO _
N° AUTOR COBRA UTILIZADO CONCLUSAO DA PESQUISA
Bothrops asper | Antivenenos polivalentes Os antivenenos interromperam o
OTERO- : e oA
1 N fracionados com acido | sangramento local e sistémico dentro de
PATINO o
ot al 24 capirilico. 6—12 horas de tratamento.
A__VILA- Bothrops asper; | Uso de Gentamicina, | A determinagdo de citocinas pode ser
2 AGUERO et Bothrops clindamicina e penicilina por | usada como um fator prognédstico de
al.?® lateralis via intravenosa; Cirurgias. envenenamento associado a dano local ao
tecido.
Daboia russelli; | Benzilpenicilina e | O uso de antibiéticos nao reduziu o edema
5 KULARATNE Hypn(.evle ' rnetromdazol por via | e inflamacgao local.
ot al.26 hypnale, Naja | intravenosa
' naia; Bungarus
caeruleus
Bothrops sp.; Uso de torniquete em | Ndo houve beneficios na aplicacao do
AMARAL et . X . . T X
4 al 27 Crotalus pacientes nas areas rurais. | torniquete e complicagbes locais graves
) durissus podem ser antecipadas com o uso.
Copperhead Administracdo precoce de | A recuperagcado da fungao do membro foi
ANDERSON . A . ~
5 ot al.28 soro antiveneno. mais rapida com administragéo precoce do
] antiveneno.
Bothrops Uso de cloranfenicol por via | O uso de cloranfenicol oral ndo diminuiu o
JORGE et : ) ~ o )
6 al 29 oral. risco de infecgbes locais induzidas por
) veneno.
Crotalus Uso de gentamicina e | O tratamento nao impediu o}
7 KERRIGAN duri feni )
ot al.3 urissus cloranfenicol. desenv_olwr_nento~ de abscgsso~s e nem
' preveniu a infeccdo e complicagdes locais.
GERARDO Agkistrodon Terapia antiveneno na | Houve melhora na capacidade funcional
8 t 3157 contortrix recuperagado da fungcdo do | dos membros.
etal. membro.
Bothrops sp. Uso preventivo do | As medidas preventivas com clavulanato
9 SACHETT - o ~ fici
ot al 32 clavulanato de amoxicilina. | de amoxml!na nao troyxeram be:n_e icios
) na prevencao da infec¢do secundaria.
Trimeresurus Uso de antiveneno em | Houve reducéo percentual na
ROJNUCKA . . ; . ~
10 RIN albolabris; pacientes com edema | circunferéncia do membro e na pontuagao
ot a3 Trimeresurus | acentuado. da dor. O antiveneno pode acelerar a

macrops

resolugado do edema local.
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Aplicacao topica do doador

Nao houve um efeito local especifico na

11 SAUL de NO — GTNO (pomada | area lesada.
et al. com trinitrato de gliceril a
0,2%).
_ Uso de veneno simulado. A succdo ndo é um tratamento eficaz para
12 ALBERTS reduzir a carga de veneno apos uma
et al.% picada de cobra e nado apresenta
beneficios locais.
Viperidae; Avaliacdo da gravidade de | A monitorizacdo da lesdo ofidica mostra
13 GERARDO Crotalus; envenenamento. eficacia no desfecho do quadro clinico.
et al.3® Sistrurus;
Agkistrodon
Vipera spp. _ O antiveneno é recomendado quando
14 PAOLINO houver sinais de envenenamento
etal.?¥” sistémico ou em caso de sintomas locais
avangados ou progressivos.
AVAU _ Intervengdes para o manejo | A aplicagéo de torniquete deve ser evitada,
15 ot al % de primeiros  socorros | pois nao oferece beneficio e pode induzir
) aplicadas por leigos. necrose localizada.
Bothrops Uso de laser de baixa | Houve aceleragdo na regeneragao
SILVA poténcia. tecidual, além da redugéo do edema local,
16 et al.®® hiperalgesia e mionecrose associada a
miotoxicidade.
17 SIMPSON _ Treinamento da técnica de | Houve falha na técnica com risco para
et al.4° Imobilizagdo por Presséo. necrose local.
_ Analise de prontuarios de | As mordidas de cobras ocorreram com
18 pacientes acidentados por | maior frequéncia nos pés e maos e as
ALAVI et al.#' mordidas de animais lesdes apresentaram complicagbes
teciduais, seguidas de infecgao
secundaria.
Vipera Cirurgia de reconstrucdo de | Houve a necessidade de cirurgias —
19 BOZKURT membro fa§ciotomia e a_rnpyt?géo de falangg _distal,
ot al 42 além Qa diminuicdo da se_nS|b|I|dade,
deformidades e comprometimento da
funcido motora.
Agkistrodon Uso do soro antiveneno; | Melhoras dos sintomas locais (bolhas,
20 LARSON contortrix; Cirurgias. equimose e/ou hemorragia, edema e dor
etal.*3 Agkistrodon local) e apenas um desbridamento de
piscivorus vesicula associada a picada foi realizado.
Viperidae; Uso da terapia de ferida | Efetividade na redugdo do edema, na
21 KIM et al.# Elapidae com pressdo negativa. cicatrizagdo de feridas e prevencdo da
necrose tecidual.
Python molurus | Cirurgia, retopexia com | Nao houve perda da aderéncia da retina e
22 ASHWIN laser de argobnio, | o processo de cicatrizacdo das feridas
etal.® antibioticoterapia cirurgicas foi satisfatorio.
intravenosa e topica.
Boa constrictor | Vacinagao antitetanica, | O tratamento foi eficaz na recuperagéo da
MUTHUSAMY irrigacao de emergéncia, lesdo ofta’lmiqa, nao _houve infecgdo e nem
23 ot a1 46 reparo  da cornea e | perda da acuidade visual.
’ antibioticoterapia oral e
tépica.
MEDEIROS Philodryas Remogédo cirargica da | Houve o desenvolvimento de edema e
24 JUNIOR et necrose do tecido | infarto do ganglio cérvico-facial, disfonia,
al.*’ sublingual disfagia e odinofagia.

Quadro 2 - Representacdo dos achados quanto

conclusdes das pesquisas dos artigos analisados.

aos autores, tratamentos e
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A figura a seguir mostra a categorizagao os efeitos locais de acordo com os

estudos inseridos nessa revisdo sistematica.

Categorizagao dos efeitos locais de acordo com os
estudos incluidos na Revisao Sistematica

m Uso precoce de antiveneno

u Uso de antibioticoterapia

= Uso de técnicas de primeiros socorros
~ Uso de medicacgao tépica

® Monitorizacdo da lesao ofidica

m Uso de laser de baixa poténcia

® Analise de prontuario

m Uso de terapia de presséo negativa

m Realizacdo de procedimentos cirurgicos

Figura 3: Representacdao da categorizagao dos efeitos locais de acordo com os

estudos incluidos na Revisdo Sistematica.
4.1 Produto da Dissertagao

Através da revisao sistematica foi percebido a necessidade de construir um

protocolo de cuidados especificos para as lesdes ofidicas que servird como um guia
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educacional para os profissionais de saude para auxiliar no manejo dos pacientes
vitimas de acidentes ofidicos. O protocolo de cuidado proposto servira para que os
profissionais de saude sejam norteados durante suas agdes na assisténcia ao
paciente vitima de acidente ofidico, com intuito de oferecer atendimento técnico-

cientifico, e buscar a promogao da integridade fisica do paciente.

7

O Protocolo de cuidado é uma tecnologia que servira como guia para
assisténcia, tendo como fundamento as evidéncias cientificas extraidas a partir dos
estudos incluidos nesta revisdo sistematica. Se houver evidéncias novas que
colaborem para a melhora da pratica e atendimento do paciente vitima de animal
ofidico, este podera sofrer atualizagbes que contribuam para seguranga do

paciente. Este estudo sera submetido para publicacdo em forma de artigo cientifico.

PROTOCOLO DE CUIDADO DAS LESOES OFIDICAS
Avaliar a classificagdo numeérica da | A avalicdo da dor € necessaria para
escala de dor (0 a 10).29:31:32:33 que um tratamento terapéutico

adequado seja oferecido ao paciente.

Medir a temperatura local.32:36:37 A temperatura elevada da pele
circundante no local da lesdo ofidica
ocorre devido a resposta inflamatéria

e indica alteragao do fluxo sanguineo.

Observar se ha ou ndo presenca de | As lesdes locais ocasionadas por
sinais flogisticos no local da lesd0.?® | picadas de cobra sdo comumente
apresentadas por rubor, dor local,

calor e edema.

Observar os sinais de infeccao local e | Sinais de infeccdo local podem ser
a presenca de celulite e | definidos pela presenca de dor,
abcessos.24:28:29,32,37:41 vermelhiddo local, febre e exsudato
purulenta; a celulite pode apresentar
sinais inflamatorios locais como

eritema, edema, equimose e dor; o




abscesso tem caracteristicas distintas
como lesdes individuais, flutuantes,
com secregao purulenta ou secrecao
sero-purulenta. A antibioticoterapia é
necessaria nos primeiros sinais de

infeccao local.

Observar a presenga de sangramento

em pele e mucosas e/ou sinais de
equimose_24;25;27;32;35;36;37

O veneno de serpentes do género

Bothrops apresenta acao

antiplaquetaria, podendo a vitima
desenvolver trombocitopenia,

resultando em sangramento. A
ineficacia do torniquete e/ou succao
do da

comprovadamente ineficazes.

local picada sao

Realizar limpeza do local da leséo

com soro fisiologico 0,9%. 30:3237

A limpeza diaria realizada com
irrigacéo de solugéo salina permite a
remogao de sujidades no local da

lesao.

N&o utilizar produtos ou técnicas nos

O uso de técnicas e/ou produtos sem

quais nao tiveram sua eficacia | eficacia comprovada e evidéncias que
comprovada efou os estudos | corroboram para seu uso pode
mostraram baixa qualidade das |comprometer a efetividade do
evidéncias encontradas.34:3%:38:40 tratamento e colocar em risco a
seguranga do paciente.
Observar nas primeiras horas a| O edema localizado por
evolucdo do edema e medir a | envenenamento de Bothrops
circunferéncia do local da leséao, | apresenta sinais de vermelhiddo da
extensdo e a quantidade de|pele no membro afetado. E

segmentos acometidos.26:31:32:33:37:43

necessario que a avaliagao seja feita
a fim de classificar adequadamente a
gravidade da lesdo, a funcédo e

capacidade motora do membro.
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Observar o desenvolvimento de

bolhas.30:32:43

As bolhas indicam sinais de gravidade
por englobar veneno em seu interior e

devem ser drenadas.

Observar a presenca adenopatia loco

A adenopatia localizada € resultado

regional.3’ da resposta inflamatdria causada pelo
envenenamento por ofidico e pode
indicar maior disseminacdo do
veneno.

Observar o desenvolvimento da | A SC apresenta dor intensa e area

sindrome compartimental (SC).24:25:30

ciandtica com necessidade de

intervencao cirurgica.

Observar sinais de necrose.24:2529:30

Dor intensa, escurecimento na area
da fétido

caracteristicas de tecido necrosado

lesdo e odor sao
presentes nas infeccdes locais que
devem ser imediatamente avaliadas

para intervengao cirurgica.

Avaliar o uso precoce da terapia por
pressao negativa (TPN) no tratamento

de feridas.**

A TPN aumenta a perfusdo vascular,
reduz a resposta inflamatéria local,
promove a formacao de tecido de
granulagao e a remocgao de bactérias,
além de reduzir o edema e exsudato
vitimas de

em pacientes

envenenamento por cobras.

A técnica da fototerapia de laser de

baixa frequéncia n&o apresenta
parametros de tratamento ideais para

aplicacao clinica em humanos.3®

Estudos que confirmem a eficacia da
fototerapia nas lesbes ofidicas em
humanos e apresentem evidéncias de

alta qualidade sao necessarios.

Avaliar a necessidade de intervengao
cirurgica nas lesbes mais comuns
causadas pelo envenenamento e em

lesdes consideradas atipicas.*2:4%46:47

Técnicas  cirurgicas comumente
utilizadas nas manifestacbes locais
causadas por picadas de cobras como

desbridamento, fasciotomia,

36



37

reconstrucdo de membros, enxertos,
cirurgias reparadoras devem ser

avaliadas pela equipe de saude.

Quadro 3: Protocolo de Cuidado proposto — Produto da Dissertacdo. Manaus,
Brasil, 2022.

5. DISCUSSAO

A comparagédo entre antivenenos polivalentes fracionados com acido caprilico
em picadas de Bothrops asperna Colédmbia e ndo houve nenhuma diferenca
significativa na eficacia entre eles, ambos interromperam o sangramento local
dentro de 6-12 horas de tratamento em 100% dos casos, além da coagulagéo
sanguinea restaurada. Nao houve diferenga significativa na incidéncia de reagdes
adversas precoces a administracdo de antivenenos nos grupos A e B, sendo a
maioria das reacdes leves, principalmente cutineas. As complicacbes mais
frequentes foram celulite, formacdo de abscesso, insuficiéncia renal aguda e
sindrome compartimental (24).

Na analise secundaria dos dados do ensaio de um estudo, a recuperacao da
funcdo do membro foi mais rapida quando o antiveneno foi administrado logo apés
0 envenenamento, em oposi¢cao a administracao tardia (28). Essa analise corrobora
com o estudo com resultado onde o tratamento com FabAV reduziu a incapacidade
dos membros sendo a medida realizada pela escala funcional especifica do
paciente 14 dias apos o envenenamento por vibora cabega de cobre (31).

Uma pesquisa apresentou duas explicacdes possiveis para o efeito do
antiveneno no dano ao tecido local sdo: a) o antiveneno neutraliza o veneno
intravascular, acelerando sua eliminacao e permitindo redistribuicdo do veneno no
espaco intravascular para depuragao ou b) extravasamento do antiveneno inibe a
toxicidade do veneno. O estudo mostrou que o antiveneno pode melhorar
modestamente a resolugdo do membro edemaciado e pode ser util em casos com
efeitos locais graves como edema maci¢go ou sindrome compartimental iminente
(33).
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No estudo de Larson et al. (2016) ndo foram observaram diferengas nas perdas
teciduais entre os grupos em que antivenenos foram administrados as vitimas de
cobra Agkistrodon. Esses achados apoiam a literatura anterior que nédo mostrou
beneficio adicional do tratamento com Crotalidae-Fab para picadas de Agkistrodon
além do conforto do paciente e controle da dor. Os autores ainda sugerem que a
educacao sobre feridas de mordida de cobra para médicos e enfermeiros de trauma
pode diminuir o uso desnecessario de medicamentos antivenenos (43)

Algumas pesquisas abordaram as agbes de alguns medicamentos nos
pacientes picados por cobras, mostrando a indugao nas complicacdes sistémicas e
locais. Os pacientes que receberam administragdo de gentamicina e clindamicina
ou gentamicina e penicilina por via intravenosa, segundo o estudo, nao houve
diferencgas estatisticas entre eles e nem elevagéao de citocinas ou complicagdes. No
entanto, os pacientes que apresentaram elevadas concentracbes de citocinas
tiveram que ser submetidos a fasciotomia precoce (25)

Outro estudo utilizou benzilpenicilina e metronidazol por infusédo intravenosa no
manejo do edema local. Neste, os autores concluiram que o uso desses antibiéticos
na rotina hospitalar ndo mostrou valor significativo na redugdo do edema local
ocasionado por picadas de cobras venenosas; o0 que corrobora com o estudo que
usou cloranfenicol oral em pacientes vitimas de animais ofidicos e nao houve
diminuicdo do risco de infecgdes locais. E ainda, um estudo mostrou que a
associagao do cloranfenicol e gentamicina ndo diminuiu as complicagdes locais,
especificamente os abcessos decorrentes do envenenamento (26, 29, 30).

Diferentemente dos estudos que abordaram o uso de antibiéticos, outra
pesquisa mostrou que o uso preventivo do clavulanato de amoxicilina n&o teve
eficacia na prevencédo de infecgcdes secundarias nos acidentes causados por
Bothrops, desconsiderando seu uso preemptivo (32).

Os estudos que trataram o uso rotineiro de antibiéticos ndo obtiveram nenhum
valor significante quanto a diminuicdo das complicagdes locais ou lesdes de pele
em suas amostras, mostrando que um protocolo para manejo dos pacientes vitimas
de animais ofidicos com abordagem nas complicagdes locais seja necessario, além
dos possiveis tratamentos locais que foram mencionados por outros artigos dessa
revisao sistematica. O uso da pomada contendo trinitrato de gliceril com doador de

NO a 0,2% nao mostrou eficacia na area acometida (34).
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Uma pesquisa realizou a indug¢ao de veneno simulado (1 mL de solugao salina
normal, 5,0 mg de albumina, 2,5 mg de albumina agregada) em modelo humano e
posteriormente utilizada a bomba extratora Sawyer para succado do fluido, no
entanto ndo houve extragdo do veneno simulado, sugerindo que a sucgéo
provavelmente ndo € um tratamento eficaz para reduzir a carga de veneno corporal
(34).

A terapia de fotobiomodulagao mostrou beneficio como uma técnica promissora
para efeitos do tratamento local causados por picada de cobra, redugdo do edema
local, hiperalgesia , influxo de leucdécitos e mionecrose e acelerando a regeneragao
de tecidos relacionadas a miotoxicidade. No entanto, esse mecanismo necessita
de mais estudos adicionais (39).

A terapia de feridas com press&o negativa para prevengao de necrose cutanea
em pacientes com picadas de cobra, pode induzir a retengao da toxina, impedindo
que a necrotoxina se espalhe ainda mais pela lesdo; pode ser que o efeito ocorra
apenas focalmente, evitando a difusdo da necrotoxina para os tecidos
circundantes. O estudo mostrou também que a terapia por pressédo negativa pode
promover a cicatrizagado de feridas por meio da regulagdo de citocinas ou perfis
anti-inflamatdrios e por sinalizagado celular mediada por mecanorreceptores e
quimiorreceptores, angiogénese, remodelamento da matriz extracelular e a
formagao de tecido de granulacédo, sendo esta técnica promissora se utilizada
precocemente (44).

Os artigos que abordaram tratamentos locais para complicagdes locais por
mordidas de cobra como uso de pomada com doador de NO, terapia de
fotobiomodulacdo e terapia de feridas com pressdo negativa associadas as
técnicas classicas utilizadas nos cuidados de feridas podem ser relevantes, mas
necessitam de mais pesquisas. No entanto, qualquer ato de sucg¢ao de fluido
venenoso nao € recomendado.

No manejo do paciente vitima de acidentes por animais ofidicos, os primeiros
socorros sdo de extrema relevancia para um bom prognéstico. No entanto, ha
técnicas ainda utilizadas por leigos que nao tém recomendacao cientifica.

Um estudo mostrou a ineficacia da aplicagcdo do torniquete, o que nao
influenciou na gravidade do envenenamento por Crotalus durissus e o numero de

mortes nao diferiram entre os pacientes que aplicaram e n&o aplicaram torniquetes


https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/hyperalgesia
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/muscle-necrosis
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apos a picada de cobra (27). Evidéncias corroboram sobre medidas de primeiros
socorros, como a aplicagao de torniquete, e sugerem evitar o uso dessa técnica.
(11).

Um estudo identificou a técnica de imobilizagao por pressdo como a unica
técnica de primeiros socorros baseada em evidéncias com eficacia na
disseminagao do veneno. Mas, estudos adicionais sugerem que a aplicagao
adequada desta técnica nao € viavel para leigos. Além disso, a inibicdo da
propagacao do veneno por imobilizagdo por pressao pode ndo ser benéfico para

venenos que induzem necrose localizada e edema (38).

Um estudo com quarenta voluntarios, ministrou instru¢cdes padrdes por escrito
na aplicagao da imobilizac&o por pressao em sessdes de treinamento. No entanto,
nem as instrucdes escritas nem o treinamento intenso com feedback prepararam
adequadamente os voluntarios para aplicar o a técnica de imobilizagao por pressao
com as pressbOes corretas, sugerindo que essa capacitagdo tenha carater
permanente (40).

Evidéncias mostraram um padrdo de referéncia de mordida de cobra grave.
Definindo-o como diferente entre os estudos analisados, baseado no efeito do
veneno do estudo avaliado, sugerindo também um consenso sobre escalas clinicas
com medidas de desfecho padronizadas, o que para os autores podem facilitar o
atendimento clinico e pesquisas futuras. A pesquisa ainda enfatiza que as
manifestacbes dermatoldgicas sdo os primeiros sintomas de envenenamento e
podem predizer o desfecho do paciente (36). Uma pesquisa abordou essa
necessidade de um protocolo que agrupe informagdes necessarias para o0 manejo
desses pacientes, corroborando com outa pesquisa que mostrou a necessidade
urgente de testes de controle randomizado multicéntrico robusto, protocolo
padronizado para gerenciamento de picada de cobra e administracdo de
antiveneno (37).

Um estudo analisou os prontuarios de pacientes em um hospital do Cazaquistao
que foram mordidos por animais e no caso do acidente por mordida de cobra, as
lesbes apresentaram complicagdes locais, além do desenvolvimento de infecgbes

secundarias (41), corroborando com outras pesquisas (7, 12, 13, 15).
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Um estudo mostrou que houve a necessidade de reconstrucdo da mao, além da
fasciotomia e amputacédo de falange distal, resultando em casos em que houve
perda da sensibilidade, a permanéncia de deformidades e comprometimento da
funcdo motora do membro, tais evidéncias mostram a importancia da reabilitagao
desses pacientes (42), assim como evidenciou outro estudo (21).

Acidentes ofidicos podem ocorrer em locais mais raros, mas ndo incomum e
podem necessitar de tratamentos cirdrgicos mais especificos (45). O acidente
acometeu a regido oftalmica sendo necessario o tratamento cirurgico, uso de
antibioticoterapia intravenosa e tépica. Nesse caso, a lesdo cicatrizou de forma
satisfatéria e ndo houve perda da aderéncia da retina. Outro estudo mostrou que o
tratamento na lesdo oftalmica foi eficaz, ndo houve infeccdo e nem perda da
acuidade visual (46). Ambos os estudos mostram que o desfecho positivo s6 foi
possivel por causa da precocidade no atendimento as vitimas.

Uma leséo na lingua acometida por picada de cobra foi objeto de estudo de
e apesar do tratamento convencional ter sido estabelecido no manejo a vitima, a
remocao da area de necrose no tecido sublingual permitiu que o paciente

desenvolvesse sequelas permanentes como disfonia, disfagia e odinofagia (47).
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6. CONCLUSAO

O conhecimento das complicacdes sistémicas e locais que podem ocorrer
no acidente ofidico é essencial para que se estabelegca um plano de cuidados. A
lesdo ofidica necessita de cuidados relevantes e peculiares, e as evidéncias
apresentadas nas pesquisas deste estudo, sdo necessarias para o cuidado dessas
lesbes. A avaliagdo do local da lesdao deve ser continua, considerando as
caracteristicas e o processo de evolugdo da ferida durante a permanéncia
hospitalar. Logo, o protocolo de cuidado — resultado deste estudo, € uma tecnologia
educativa que se mostra efetiva no cuidado das lesdes locais que ocorrem apos
picadas de cobras, € um documento construido a partir de evidéncias cientificas
que pode contribuir para eficiéncia da assisténcia e seguranga do paciente,

podendo sofrer alteragdes, caso novas evidéncias sejam encontradas.
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