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RESUMO

No Brasil, 90% dos acidentes ofídicos são originados pela serpente do gênero Bothrops. Distúrbios hemostáticos,
edema e necrose são as principais manifestações clínicas observadas, podendo ocorrer também hemorragia, falência renal
e choque. O objetivo deste trabalho foi verificar as alterações clínicas provocadas pelo envenenamento experimental por
Bothrops alternatus em cães, após tratamento com soro antibotrópico, flunixina meglumina e Curcuma longa (10%). Foram
utilizados 12 cães adultos, sem raça definida, inoculados com 0,3mg/kg do veneno via IM na face caudal da coxa esquerda,
tratados 2 horas após o envenenamento, divididos em três grupos de 4 animais, sendo: Grupo I - soro antibotrópico diluído
em solução fisiológica 0,9%, dose única suficiente para neutralizar 0,3mg/kg do veneno, via IV; Grupo II - flunixina meglumina
1,1mg/kg via IM, uma vez ao dia, por 5 dias; Grupo III - extrato aquoso de Curcuma longa (10%), tópica no local da injeção
do veneno, 3 vezes ao dia, por 5 dias. Não foram observadas diferenças significativas entre os grupos na avaliação dos
parâmetros clínicos: tempo de perfusão capilar, temperatura retal, freqüência cardíaca e freqüência respiratória. Observou-
se aumento (p<0,05) da freqüência cardíaca e queda (p<0,05) da temperatura retal em todos os grupos em relação ao
momento controle, que podem ser explicados pela perda de sangue ocasionada pelo envenenamento botrópico. Todos os
animais apresentaram dor, hipertermia e edema do membro inoculado, apatia e anorexia. Cães dos grupos II e III apresenta-
ram hematoquesia, e um animal do grupo III apresentou petéquias e equimoses na mucosa oral.

Descritores: soro antibotrópico, flunixina meglumina, Curcuma longa, Bothrops sp., cão.

ABSTRACT

In Brazil, serpents of Bothrops genus cause 90% of the ophidian accidents. Hemostatic disturbs, edema and
necrosis are the principal clinical manifestations observed; also, can be observed, hemorrhage, renal failure and shock.
The aim of this study was to verify the clinical alterations caused by experimental botropic envenoming (Bothrops
alternatus) in dogs, after treatment with specific antivenom, flunixin meglumine and Curcuma longa (10%). Twelve adult
dogs were inoculated in the middle third of the lateral side of thigh with 0.3mg/kg of venom, IM. The dogs were divided
into three groups of four animals and the treatment was done two hours after venom inoculation: Group I - specific
antivenom diluted in saline (one dosage sufficient to neutralize the venom), IV; Group II - flunixin meglumine (1.1mg/kg,
IM, once a day for five days); Group III - topical application of aqueous extract of Curcuma longa (10%) (three times a
day, for five days). It wasn’t observed significative differences among the groups concerning the following clinical
parameters: cappillar refill time, temperature, heart rate, respiratory frequency. All groups showed increase (p<0.05) of
heart rate and decrease (p<0.05) of temperature in relation to control moment, and it was due to blood loss caused by
botropic envenoming. All dogs showed pain, hyperthermia and edema of the limb inoculated with venom, apathy and
didn’t want to eat. Dogs of groups II and III showed hematochezia, and one dog of group III petechiae and ecchymoses
on oral mucous.

Key words: antivenom, funixin meglumine, Curcuma longa, Bothrops sp., dog.
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INTRODUÇÃO

Os aspectos clínicos do acidente botrópico são
manifestações no local da picada como edema, dor,
equimose e sangramento, e alterações sistêmicas como
a incoagulabilidade sangüínea, que pode ser acompa-
nhada de fenômenos hemorrágicos como gengivorragia,
hematúria e sangramento em ferimentos recentes
[6,24]. Manifestações clínicas como dor intensa,
hipertermia, edema e necrose do membro acometido,
apatia e anorexia foram observadas em cães por di-
versos autores [25,34, 35]. O único tratamento dispo-
nível para o acidente causado por Bothrops consiste
na administração do soro específico. No entanto, os
efeitos locais provocados por estes venenos são ape-
nas parcialmente neutralizados. Assim, na busca de
um tratamento auxiliar que minimize os efeitos diretos
da ação do veneno e do quadro inflamatório local que
se forma, este trabalho teve por objetivo testar os efei-
tos terapêuticos da flunixina meglumina e do extrato
aquoso da Curcuma longa a 10%, devido a suas co-
nhecidas propriedades antiinflamatórias. A flunixina
meglumina é indicada por Novaes e colaboradores [17],
em 1997, como tratamento opcional nos acidentes com
serpentes do gênero Bothrops em bovinos por ser efi-
caz na redução do edema e evitar o aparecimento da
necrose. A Curcuma longa é uma das mais impor-
tantes plantas medicinais conhecida por possuir subs-
tâncias, como a curcumina e o ar-turmerone, que pro-
tegem o homem e os animais contra venenos de ser-
pentes [16]. Considerando também que são poucas as
informações na literatura sobre as alterações clínicas
(tempo de perfusão capilar - TPC -, temperatura retal
- TR -, freqüência cardíaca - FC - e freqüência respi-
ratória - FR - decorrentes do acidente ofídico nos cães,
o conhecimento destas torna-se importante.

MATERIAIS E MÉTODOS

Foram utilizados 12 cães adultos, 10 machos e
2 fêmeas, sem raça definida, com peso médio de
17,62 ± 4,94 kg. Os animais foram alojados nos canis
do Centro Experimental de Pequenos Animais (CEPA)
do Hospital Veterinário da Escola de Veterinária da
Universidade Federal de Minas Gerais, em Belo Hori-
zonte.

Após exames clínicos e verificação de ausên-
cia de alterações que pudessem interferir com o ex-

perimento, os animais receberam uma dose de vacina
sextupla1 e anti-helmíntico2. Foram banhados com pro-
duto carrapaticida3 e sarnicida4. No período da reali-
zação do trabalho receberam ração comercial5 uma
vez ao dia e água à vontade.

O veneno da serpente B. alternatus (Figu-
ra 1), liofilizado e refrigerado, foi diluído na proporção
de 3,0mg em 1mL de solução fisiológica de cloreto de
sódio 0,9%, e administrado na dose de 0,3mg/kg de
peso corporal [26] em todos os animais via intramus-
cular na face caudal da coxa esquerda, com agulha
hipodérmica (25x7). Antes da inoculação foi realizada
a tricotomia e anti-sepsia local. Os tratamentos foram
iniciados 2 horas após a inoculação do veneno.

Foram constituídos três grupos experimentais,
com quatro animais cada, de acordo com o tratamen-
to instituído:

Grupo I  - animais tratados com soro antibotrópico6

na dose de 1,0mL para cada 5,0mg de veneno inocu-
lado (dose correspondente à capacidade mínima de
neutralização do soro antibotrópico utilizado), diluído
em solução fisiológica 0,9% em partes iguais, via
intravenosa;

Grupo II  - animais tratados com o antiinflamatório
Flunixina meglumina7 na dose de 1,1mg/kg de 24/24
horas por cinco dias, via intramuscular;

Grupo III  - animais tratados com extrato aquoso a
10% da planta C. longa, tópico no local da injeção do
veneno, três vezes ao dia por cinco dias.

Os parâmetros clínicos (TPC, TR, FC, FR), o
edema e a necrose foram avaliados antes da inoculação
do veneno botrópico (T0) e após a inoculação nos se-
guintes tempos: 2 horas (T1), 6 horas (T2), 24 horas
(T3) e assim por diante, com intervalos de 24 em 24
horas até o décimo quarto dia (T4 a T16). O grau de
edema foi avaliado realizando medições com paquí-
metro, e a necrose medindo-se o seu diâmetro em centí-
metros com régua apropriada.

Para o preparo do extrato aquoso a 10% da
planta Curcuma longa, foram coletados seus rizomas
dos viveiros de plantas terapêuticas e tóxicas da Es-
cola de Veterinária da Universidade Federal de Minas
Gerais, em Setembro de 2000 (primavera no estado
de Minas Gerais). Após lavagem com água destilada,
foram pesados 32,7 gramas dos rizomas, triturados e
extraídos com 327mL de água destilada por vinte e
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quatro horas. Após este período, a solução foi filtrada
em papel de filtro e armazenada em frasco de vidro
para posterior utilização no tratamento tópico.

Os resultados obtidos do TPC, TR, FC, FR e
edema foram delineados em parcelas subdivididas.
Todos os resultados foram analisados utilizando-se o
método estatístico t de Student para comparação de
médias, com índice de significância p<0,05 [22].

RESULTADOS

Todos os animais apresentaram dor intensa
imediatamente após a inoculação do veneno demons-
trada pela recusa dos mesmos em se apoiar e deitar
sobre o membro inoculado. Observaram-se hipertermia
e edema firme. O edema, inicialmente circunscrito, se
estendeu para todo o membro inoculado nas primeiras
duas horas, atingindo os órgãos genitais, vulva e testí-
culos 48 horas após a inoculação (Figura 2). Obser-
vou-se diferença significativa (p<0,05) entre os tem-
pos em todos os grupos, tendo sido observada uma

regressão do edema desenvolvido a partir do sexto dia
após a inoculação do veneno. Não foi observada dife-
rença significativa entre os tratamentos na recupera-
ção do edema (Tabela 1), porém, os maiores valores
de grau de edema foram observados no grupo II do
segundo ao quarto dia após a inoculação do veneno.

Observou-se necrose no ponto de inoculação
em todos os animais dos grupos I e II e em dois ani-
mais do grupo III. A necrose foi observada seis horas
após a inoculação do veneno nos animais do grupo II,
vinte e quatro horas após a inoculação do veneno nos
animais do grupo I, e cinco dias após a inoculação do
veneno nos animais do grupo III. Seis horas após a
inoculação do veneno observou-se área de 4cm e 1cm
de diâmetro em dois animais do grupo II, respectiva-
mente, e seis dias após a inoculação do veneno estas
áreas mediam 10cm de diâmetro. A área de necrose
observada nos animais do grupo I foi de no máximo
1cm e dos animais do grupo III, 2cm de diâmetro.

Os animais apresentaram apatia e anorexia
após o envenenamento experimental. Porém, conti-
nuaram a ingerir água. Essas alterações ocorreram
com maior gravidade nos animais dos grupos II e III
que não receberam o soro antibotrópico. Os animais

Figura 1. Serpente Bothrops alternatus Duméril, 1854. Fun-
dação Zôo-Botânica de Belo Horizonte.
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Figura 3. Petéquias e equimoses na mucosa oral em cão do
grupo III (Curcuma longa) 24 horas após a inoculação do
veneno de Bothrops alternatus.
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Figura 2. Equimose e edema do membro inoculado e testículos
em cão do grupo II (Flunixina Meglumina) 24 horas após a
inoculação do veneno de Bothrops alternatus.
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do grupo I se alimentaram no mesmo dia da inoculação
do veneno. Vinte e quatro horas após já apoiavam es-
poradicamente o membro inoculado. Apresentaram
também parâmetros clínicos (TPC, TR, FC, FR), fe-
zes e urina normais. Os animais dos grupos II e III
voltaram a se alimentar apenas 48h após a inoculação
e ainda não apoiavam o membro inoculado.

Os animais tratados com a flunixina meglumina
apresentaram diarréia sanguinolenta 24 horas após a
inoculação, observada até o sexto dia após a inoculação
do veneno. Dois animais do grupo III, tratados com
extrato aquoso de C. longa a 10% apresentaram apa-
tia profunda e hipotermia (TR: 36°C) entre 24-48 ho-
ras após a inoculação do veneno. Um deles apresen-
tou também diarréia sanguinolenta 72 horas após a
inoculação e outro apresentou petéquias e equimoses
na mucosa oral 24 horas após a inoculação (Figura 3).
Para evitar o óbito desses animais, estes receberam
aquecimento com aquecedor elétrico e solução fisio-
lógica 0,9% aquecida, via intravenosa.

Dois animais, um do grupo II e um do grupo
III, apresentaram transudação serossangüínea no
membro inoculado entre 24-72 horas após a inoculação
do veneno. Um animal do grupo II apresentou tam-
bém sangramento nasal 4 horas após a inoculação do

veneno. Todos os animais apresentaram sinal de he-
morragia no local da colheita de sangue, havendo gran-
de formação de hematomas nos animais dos grupos II
e III. Todos os animais apresentaram também altera-
ções da coagulabilidade sangüínea.

Não foram observadas diferenças significati-
vas entre os grupos quanto à freqüência cardíaca, fre-
qüência respiratória, temperatura retal e tempo de
perfusão capilar (Tabelas 2 a 5). Observou-se aumento
significativo (p<0,05) da freqüência cardíaca em todos
os grupos após a inoculação do veneno botrópico, sen-
do que apenas em T2 (6 horas após a inoculação) os
valores se encontraram acima dos parâmetros normais
para a espécie (Tabela 2). Pôde-se observar aumento
da temperatura retal seis horas (T2) após a inoculação
do veneno nos animais do grupo I sem significado esta-
tístico (Tabela 4). Observou-se, posteriormente, uma
queda da temperatura retal em todos os grupos, sendo
que os valores mantiveram-se dentro da normalidade.

Duas horas após a inoculação do veneno, os
animais do grupo I apresentaram aumento do TPC,
diferenciando-se (p<0,05) dos grupos II e III, e seis
horas após a inoculação do veneno, o grupo II apre-
sentou também aumento do TPC, diferenciando-se
(p<0,05) dos grupos I e III (Tabela 5).
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DISCUSSÃO

O edema e a dor no membro inoculado apresen-
tados pelos animais se deve ao processo inflamatório
causado pelas frações proteolíticas do veneno. O edema
é inicialmente circunscrito, estendendo-se para os órgãos
genitais devido ao extravasamento de líquido para o es-
paço extravascular. A necrose tecidual é também de-
corrente da atividade proteolítica do veneno e, ainda, da
isquemia conseqüente às alterações circulatórias que se

processam [3,7,20,28]. O efeito satisfatório da Curcuma
longa observado nos animais do grupo III na recupera-
ção das lesões locais, principalmente a necrose, se deve
aos seus componentes capazes de inativar as toxinas e
enzimas proteolíticas e hemorrágicas do veneno de B.
alternatus, como o ar-turmerone, e aos componentes
com ação antiinflamatória, como a curcumina [1,4,18,29-
33]. O uso de plantas no tratamento de acidentes por
serpentes já foi reconhecido há bastante tempo, mas so-
mente nos últimos vinte anos tem merecido atenção cien-
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tífica, sendo assim, pouco se conhece da atividade dos
compostos químicos identificados nessas plantas e do
possível mecanismo de ação destes compostos. O me-
canismo de ação da curcumina como agente antiin-
flamatório não está completamente elucidado; existem
indicações de que esta interage fortemente com macro-
moléculas biológicas como proteínas séricas, albumina e
ácido hialurônico, e provavelmente inibe as vias lipo-
oxigenase e prostaglandina sintetase [16].

A flunixina meglumina é um antiinflamatório
não-esteróide utilizado pelas suas propriedades anal-
gésica, antiinflamatória e antipirética, neste trabalho
não foi observado efeito analgésico satisfatório da
flunixina meglumina [21,36] nos animais do grupo II.
Esta também não se mostrou efetiva para o controle
da necrose causada pelo veneno botrópico.

A diarréia sanguinolenta, observada nos ani-
mais do grupo II, pode ser explicada pela ação do ve-
neno botrópico e pelos efeitos colaterais do antiiflama-
tório flunixina meglumina sobre a mucosa gástrica e
intestino delgado, causando irritação local e inibição
da síntese de prostaglandinas protetoras da mucosa
gástrica [5,8,14,15].

O veneno botrópico possui também componen-
tes que afetam a hemostasia, causando mudanças na
coagulação do sangue e da função plaquetária. A maio-
ria desses componentes possui propriedades anticoa-
gulantes (conversão do fibrinogênio em fibrina, ativa-
ção da protrombina e do Fator X), levando ao consu-
mo dos fatores de coagulação, tornando o sangue
incoagulável [9,10,13,23,27]. Essas ações do veneno
explicam, em parte, as manifestações hemorrá-gicas
apresentadas pelos animais. O aparecimento de
petéquias, equimoses e transudação sangüínea pode
ser atribuído às metaloproteinases hemorrágicas, res-
ponsáveis pela degradação das proteínas da matriz
extracelular e também pelo efeito citotóxico sobre as
células endoteliais [2,9-13].

O aumento da freqüência cardíaca e a queda
da temperatura retal observados em todos os grupos
podem ser explicados pela perda de sangue ocasiona-
da pelo envenenamento botrópico. Diferente do ob-
servado neste trabalho, nos estudos de Pérez et al.
[19] realizados em 1997, os cães apresentaram bradi-
cardia e dispnéia, podendo estes efeitos serem resul-
tantes da dose de veneno de B. alternatus inoculada
ser de 3mg/kg e da idade dos animais estar entre 30-
65 dias, aumentando a severidade do envenenamento.

Podemos concluir que o veneno botrópico cau-
sa alterações sistêmicas e locais, caracterizadas por
edema, dor, equimose, necrose e sangramento. A soro-
terapia é fundamental para a neutralização destas
ações e para impedir o agravamento do envenena-
mento sistêmico. Cria-se a expectativa do uso do ex-
trato aquoso de Curcuma longa a 10% associado a
terapia convencional para a recuperação dos animais
acometidos uma vez que esta demonstrou efeito
satisfatório sobre a necrose decorrente da atividade
proteolítica do veneno. Não é indicado o uso da
flunixina meglumina como tratamento complementar
no envenenamento por Bothrops alternatus em cães
pois não foi observado efeito analgésico e antiinflama-
tório satisfatório nos animais deste estudo.
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