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RESUMO

O envenenamento por picada de escorpido é responsavel por numero significativo de acidentes,
frequentemente ultrapassando os causados por todos o0s outros animais Vvenenosos
(RECKZIEGEL,; PINTO, 2004). No Brasil, é classificado como a segunda causa mais comum
de envenenamento humano, perdendo apenas para a intoxicacdo por uso de medicamentos
(BRASIL, 2021). A espécie Tityus serrulatus é responsavel pela maioria dos casos mais graves
e as vezes fatais, principalmente em criangas, devido a alta toxicidade do seu veneno. O objetivo
do estudo foi avaliar a possivel associacdo de niveis glicémicos basais a admissdo com a
morbidade de criancas vitimas de escorpionismo atendidas em servico de referéncia de
toxicologia em Minas Gerais. Trata-se de estudo longitudinal, observacional e exploratorio,
com abordagem quantitativa, realizado entre setembro de 2023 e margo 2024, incluindo
pacientes admitidos no Hospital Jodo XXI11 da Fundacao Hospitalar do Estado de Minas Gerais
(FHEMIG). Foram realizadas medidas de glicemia a admisséo e duas horas ap0s soroterapia
ou observacao. Todas as andlises foram realizadas no software SPSS versdo 23, considerando
como nivel de significancia o valor de 0,05, indicando que quando se obteve um valor de p
<0,05 para uma dada variavel, houve associagdo significativa. Participaram deste estudo 67
criancas com idade média de 7,88 (£5,18) anos. Todos os casos classificados como graves
(13,4%) apresentaram hiperglicemia a admissao e, apds duas horas de administracdo do soro,
observou-se reducdo significativa dos niveis de glicemia (p=0,008). O melhor valor de corte
para a glicemia seria 0 valor 142mg/dL (p<0,001). N&o ocorreu hiperglicemia nas criancas
classificadas como casos leves e ndo houve reducao significativa das medidas duas horas ap6s
observacao, sem soroterapia (p=0,335). A acuracia para o escore de morbidade criado foi
significativa (p<0,001), com valor de 0,924, indicando que 92,4% (IC 95%: 0,779 — 1,000) das
classificagbes dos casos como graves, ou ndo, sdo feitas corretamente, usando o escore como
marcador. A glicemia a admissdo constituiu um importante biomarcador de morbidade. Criou-
se um escore de avaliacdo da gravidade dos casos de escorpionismo com indices de qualidade
diagndstica adequados. A correlagdo observada entre a glicemia a admissédo e o escore de
morbidade para os valores numéricos foi considerada positiva.

Descritores: Picadas de escorpido. Envenenamento. Hiperglicemia. Salde Publica. Tityus
serrulatus.



ABSTRACT

Scorpion envenomation is responsible for a significant number of accidents, frequently
surpassing those caused by all other venomous animals combined (Reckziegel & Pinto, 2004).
In Brazil, it is classified as the second most common cause of human envenomation, second
only to drug poisoning (Brasil, 2021). The species Tityus serrulatus is responsible for the
majority of severe and sometimes fatal cases, particularly in children, due to the high toxicity
of its venom. The objective of this study was to evaluate the possible association between
baseline glycemic levels at admission and morbidity in children who were victims of
scorpionism and treated at a reference toxicology service in Minas Gerais. This was a
longitudinal, observational, and exploratory study with a quantitative approach, conducted
between September 2023 and March 2024, including patients admitted to Hospital Jodo XXIII
of the Hospital Foundation of the State of Minas Gerais (FHEMIG). Glycemia measurements
were taken at admission and two hours after serum therapy or observation. All analyses were
performed using SPSS software version 23, with a significance level of 0.05, indicating that a
p-value of <0.05 for a given variable showed a significant association. The study included 67
children with an average age of 7.88 (£5.18) years. All cases classified as severe (13.4%)
presented hyperglycemia at admission, and a significant reduction in glycemia levels was
observed two hours after serum administration (p=0.008). The optimal cutoff value for
glycemia was 142 mg/dL (p<0.001). Hyperglycemia did not occur in children classified as mild
cases, and there was no significant reduction in measurements two hours after observation
without serum therapy (p=0.335). The accuracy of the morbidity score created was significant
(p<0.001), with a value of 0.924, indicating that 92.4% (95% CI: 0.779 — 1.000) of the
classifications of cases as severe or not were correctly made using the score as a marker.
Glycemia at admission proved to be an important biomarker of morbidity. A severity
assessment score for scorpionism cases was developed, showing adequate diagnostic quality
indices. The observed correlation between admission glycemia and the morbidity score for

numerical values was considered positive.

Keywords: Scorpion stings. Poisoning. Hyperglycemia. Public health. Tityus serrulatus.



CONSIDERACOES INICIAIS

Meu nome € Tatiane Felicia dos Santos, sou enfermeira graduada pelo Centro
Universitario Metodista Izabela Hendrix, em 2009, e especialista em Salde Publica, Satde da
Familia e Satde do Idoso pela Faculdade Intervale. Trabalho ha 14 anos no Setor de Emergéncia
do Hospital Jodo XXIII e ha 11 anos na Prefeitura de Belo Horizonte.

Ao longo desses anos, atuei na gestdo e assisténcia. A sala de emergéncia se tornou um
local onde me dedico com fascinio e admiragdo. Ao trabalhar com fichas de notificacdo e
investigacdo da epidemiologia, chamou-me atencéo a quantidade de notificagOes referentes a
acidentes por animais peconhentos em Belo Horizonte. Meu interesse pelo acidente
escorpibnico aumentou, principalmente por envolver criancas, nas quais a gravidade do
acidente escorpionico atinge maior magnitude, particularmente naquelas com menos de dez
anos, com desfecho muitas vezes desfavoravel.

Comecei a participar na assisténcia a essas vitimas, e a procurar algum sintoma que
pudesse prever a evolucdo para a classificacdo grave. E sabido que a sintomatologia complexa
que ocorre nos acidentes escorpiénicos se deve a caracteristicas especificas do veneno, com sua
efeitos autondémicos, simpatico e parassimpatico, além da liberacdo macica de citocinas, muitas
vezes causando comprometimento sistémico grave. Ao identificar que as criancas que evoluiam
para maior gravidade apresentavam glicemia elevada, iniciei verificacdo rotineira para a
comprovacao da hipotese de que a glicemia basal seria um biomarcador de morbidade no
escorpionismo infantil.

Meu interesse pela pesquisa académica, aliado ao desejo de melhorar o atendimento a
essas criancas e a impactar positivamente o campo da Toxicologia, me impulsionaram a buscar
a pos-graduacdo.

Dada a falta de consenso sobre os métodos de avaliacdo em pacientes picados por
escorpido, héa necessidade de identificacdo e validacdo de biomarcadores e métodos que possam
melhorar a precisdo na determinag&o terapéutica e prognostica desses pacientes.

O problema e a ideia inicial para desenvolvimento da pesquisa foram apresentados ao
Professor Manoel Otavio da Costa Rocha, do Programa em Ciéncias da Saude: de Infectologia
e Medicina Tropical da Faculdade de Medicina da UFMG, que me acolheu, dando-se origem a
este projeto.

Iniciei 0 mestrado em 2022 desenvolvendo um estudo translacional, também conhecido

como translagéo do conhecimento, com a colaboracéo da Profa. Dra. Ana Thereza Chaves e do



Prof. Dr. Carlos Delfin Chavez Olortegui. Neste contexto, o foco da investigacéo cientifica na
area da saude foi um fluxo de informag&o multidirecional, integrando diversos aspectos da
enfermagem que vivencio.

Espera-se que este estudo possa contribuir para 0 avan¢o do conhecimento quanto ao
envenenamento por escorpido, de seus mecanismos subjacentes e dos fatores prognésticos
associados a essa condicao, proporcionando praticas melhores, mais eficazes e com evidéncias

cientificas.
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1 INTRODUCAO

Os acidentes por animais peconhentos foram reconhecidos recentemente pela
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) como doencas negligenciadas, afetando milhGes de
pessoas, principalmente em situacdo de vulnerabilidade socioeconémica (WHO, 2019). Esses
acidentes sdo uma manifestagdo clara das desigualdades presentes na saude global (OLIVEIRA,;
COSTA; SASSI, 2013).

O envenenamento por picada de escorpido, ou escorpionismo, é responsavel por nimero
significativo de acidentes, frequentemente ultrapassando os causados por todos 0s outros
animais venenosos (RECKZIEGEL; PINTO, 2004). No Brasil, é classificado como a segunda
causa mais comum de envenenamento humano, perdendo apenas para a intoxicagdo por uso de
medicamentos (BRASIL, 2021).

O escorpionismo constitui grave desafio de satde publica, com risco de morte em muitos
lugares do mundo (ISBISTER; BAWASKAR, 2014), e a faixa etaria com maior probabilidade
de desenvolver complicacOes e condigOes fatais séo as criancas e os idosos (FURTADO et al.,
2020), devido a imaturacdo do sistema imune e a imunossenescéncia (SOARES; AZEVEDO;
MARIA, 2002). Criancas com menos de nove anos, especialmente aquelas abaixo de sete anos,
apresentam maior risco de morbimortalidade devido a massa corporal reduzida (CAMPOLINA,
2006a; TUURI e REYNOLDS, 2011; BRASIL 2021).

A gravidade das reacdes organicas pode depender de fatores, como a quantidade de
veneno injetado, a sensibilidade individual a toxina do escorpido (CUPO, 2015a) e quaisquer
condicdes de saude subjacentes que possam comprometer o sistema imunoldgico. A
variabilidade genética, influenciando a expressdo da resposta imune, pode afetar a
suscetibilidade individual, a morbidade e o progndstico, com maior probabilidade de
desenvolvimento de complicacdes.

Embora com menor frequéncia do que em criancas, os adultos também podem
desenvolver complicacfes significativas ap0s envenenamento por escorpido (SOARES;
AZEVEDO; MARIA, 2002).

No mundo, existem mais de duas mil espécies de escorpides catalogadas, considerando-
se como 0s escorpides mais perigosos 0s que pertencem principalmente a quatro géneros:
Androctonus e Leiurus (Africa do Norte e Oriente Médio), Centruroides (Américas Central e

do Sul, bem como em partes do México e do sul dos Estados Unidos) e Tityus (América do Sul
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e América Central) (LIRA-DA-SILVA, MONTEIRO; BRAZIL, 2000; MURTHY;
HAGHNAZARI, 1999; POLIS, 1990).

No Brasil, ocorre diversidade significativa de escorpides, totalizando 172 espécies,
distribuidas em quatro familias distintas. Dessas, trés costumam causar acidentes com efeitos
mais leves: Bothriuridae, Chactidae e Hormuridae (BRASIL, 2009). No entanto, a familia mais
amplamente distribuida é a Buthidae, compreendendo cerca de 60% das espécies de escorpifes
encontradas no pais. Dentro dessa familia, um dos géneros mais notaveis € o Tityus (BRASIL,
2009; COLOGNA, 2009; CHIPPAUX, 2012; LOURENCO e VON EICKSTEDT, 2003).

O género Tityus € um dos mais diversos e significativos dentre os escorpides
encontrados no Brasil, e inclui varias espécies conhecidas por sua importancia médica devido
a sua capacidade de causar acidentes graves (CUPO, 2015a). Segundo Bordon et al. (2015), o
Tityus serrulatus é considerado a espécie mais perigosa da América do Sul, sendo a principal
espécie causadora de acidentes escorpidnicos no Brasil. Minas Gerais foi 0 berco dessa espécie,
que passou a ocupar todas as regides brasileiras (LOURENCO, 2001 e 2015).

Nos ultimos anos, o Ministério da Saude (MS) registrou crescimento no numero de
casos de picadas de escorpido, especialmente nas regides Sudeste e Nordeste, que respondem
por mais de 80% das notificacdes. Desde 2004, os escorpides tém liderado os registros de
envenenamento no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN) e, nos Ultimos
10 anos, essa estatistica alarmante aumentou em 149,3%, evidenciando tendéncia preocupante.
A letalidade foi de 0,58%, com ébitos mais frequentemente registrados em criang¢as com menos
de 14 anos de idade (BRASIL, 2001; RIBEIRO; RODRIGUES; JORGE, 2001).

Em 2022, o coeficiente de incidéncia no Brasil foi de 90,48/100 mil habitantes, tendo
sido registrados 92 6bitos por escorpionismo, com maior nimero na regido Sudeste (43 casos),
e especialmente em Minas Gerais, com registro de 32 oObitos (BRASIL, 2024). Os dados
fornecidos destacam a gravidade do impacto das picadas de escorpido no Brasil e ressaltam a
urgéncia de medidas preventivas e intervencgdes eficazes para lidar com esse problema.

O quadro clinico apresenta manifestagdes variadas, incluindo dor local intensa imediata,
parestesia, hipotermia ou hipertermia, sudorese intensa, agitacdo, sonoléncia, confusdo mental,
hipertonia muscular, tremores, nauseas, dor abdominal, diarreia e vomitos. Também podem
ocorrer sialorréia, arritmias cardiacas, hipertensdo ou hipotenséo arterial, insuficiéncia cardiaca
congestiva, choque, taquipneia, dispneia e edema agudo de pulmdo, sendo esta Ultima a
complicagdo clinica mais comum em casos letais (CUPO, 2015b; BAHLOUL et al., 2017).

O diagnéstico de escorpionismo € baseado em critérios clinico-epidemioldgicos

(BRASIL, 2021), sendo particularmente relevante em regides endémicas, onde a incidéncia de
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exposicdes a escorpides é elevada. A classificacdo clinica do escorpionismo utiliza uma escala
de gravidade que categoriza os casos em leves, moderados ou graves, de acordo com a
intensidade dos sinais e sintomas apresentados (CUPO, 2015b, BRASIL, 2021).

A avaliacdo e classificacao de acidentes escorpiénicos sdo essenciais para determinar a
gravidade do envenenamento e a abordagem terapéutica, utilizando escalas especificas que
guiam a conduta clinica, desde o tratamento sintomético até intervengdes mais avancadas
(BRASIL, 2001; ISBISTER; BAWASKAR, 2014).

Além disso, diversos fatores podem influenciar a evolugdo do quadro clinico, como a
idade da vitima, massa corporal, quantidade de veneno inoculado, espécie e tamanho do
escorpido, local da picada, condi¢do prévia da vitima, predisposicdo alérgica, e 0 tempo
decorrido até o atendimento médico e administracdo de soroterapia especifica (BRASIL, 2021;
COLOGNA et al., 2009; SKOLNIK; EDWALD, 2013). Esses elementos sdo determinantes
para a adequacdo do tratamento e progndstico, reforcando a importancia de uma avaliacdo
rapida e precisa em casos de escorpionismo.

O veneno dos escorpides € uma mistura heterogénea de toxinas neurotdxicas que variam
entre as diferentes espécies, causando a liberacdo macica de neurotransmissores como
epinefrina, norepinefrina e acetilcolina, responséveis pela maioria dos sinais e sintomas clinicos
associados ao escorpionismo (REZENDE; AMARAL; FREIRE-MAIA, 1996; RIBEIRO;
RODRIGUES; JORGE, 2001).

A ativacdo do eixo imunologico neuroenddcrino estimula a liberacéo de citocinas, e a
guantidade excessiva de catecolaminas pode levar a uma série de efeitos adversos, incluindo
midriase, hiperglicemia, arritmias cardiacas, hipertensdo arterial e, em casos graves, edema
agudo de pulmdo e faléncia cardiocirculatéria (CUPO; AZEVEDO-MARQUES; HERING,
2003; CAMPOLINA, 2006a; TUURI; REYNOLDS, 2011; CASELLA-MARTINS et al., 2015;
GOKAY et al., 2018).

Observa-se que pacientes envenenados por escorpifes frequentemente apresentam
hiperglicemia transitoria (BAHLOUL et al., 2018). A glicemia geralmente apresenta-se elevada
nas formas moderadas e graves nas primeiras horas apds a picada (CUPO, 2015b), devido a
uma resposta de estresse no corpo humano (BAHLOUL et al., 2018).

A relagdo entre hiperglicemia e envenenamento grave por escorpido tem sido observada
em varios estudos clinicos (BAHLOUL et al., 2010; BOUAZIZ et al., 2006; MESOTTEN,;
PREISER; KOSIBOROD, 2015; ALI ABDELHAMID et al., 2016; BAHOLOUL et al., 2018),
mas a defini¢do precisa e a extensdo dessa associacdo ainda ndo estdo totalmente esclarecidas.

Isso sugere que ha uma ligagdo entre a elevagdo dos niveis de glicose no sangue e a gravidade
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do envenenamento por escorpido, mas ha fatores especificos que precisam ser melhor
compreendidos.

E notavel a falta de dados clinicos detalhados sobre essa complicacdo metabdlica
(BAHLOUL et al., 2010; BOUAZIZ et al., 2008; AHMED et al., 2015; ELATROUS et al.,
2015), principalmente em relagéo ao escorpido T. serrulatus.

Essa relagdo pode ter implicagBes importantes no manejo clinico e no tratamento de
pacientes com envenenamento grave por escorpido, destacando a importancia de investigagdes
adicionais para melhor compreender os mecanismos subjacentes e 0s potenciais tratamentos.
Essa observacdo ressalta uma lacuna substancial na literatura, especificamente no que diz
respeito a incidéncia. Ndo ha valores documentados de corte da glicemia e sua relagdo com a
morbimortalidade em estudos com envenenamento pelo T. serrulatus.

A hiperglicemia pode ser indicativa de gravidade e servir como um biomarcador
importante na classificacdo da prioridade de atendimento e inicio do tratamento, principalmente
se for medida & admiss&o, ainda na classificagdo de risco. Nota-se que a hiperglicemia é uma
manifestacdo relevante, cuja exploracdo pode aprimorar a classificacao clinica e contribuir para
diagnostico mais preciso.

Identificar a hiperglicemia como um preditor de morbidade em pacientes envenenados
por escorpido é importante, pois fornece aos profissionais de satude uma ferramenta adicional
para priorizar o atendimento e direcionar os pacientes que necessitam de cuidados mais
intensivos (BAHLOUL et al., 2018). Essa identificacdo pode assegurar a administracdo de um
tratamento mais adequado e oportuno, contribuindo significativamente para a melhoria dos
resultados clinicos dos pacientes afetados pelo envenenamento escorpidnico. Ao permitir uma
resposta mais direcionada e eficaz, essa estratégia pode reduzir complicacfes e aumentar as
chances de recuperacdo completa.

A identificacdo de biomarcador associado a morbidade em pacientes com
envenenamento grave por escorpido pode ser extremamente Util na pratica clinica. Tal
identificacdo precoce permitiria a estratificacdo de subgrupos de pacientes com maior
probabilidade de desenvolver complicacBes graves ou apresentar uma evolucao desfavoravel.
Com isso, os profissionais de saude poderiam implementar estratégias assistenciais e
terapéuticas especificas e direcionadas para esses pacientes, visando prevenir ou mitigar a
progressao dos sintomas, e, assim, melhorar significativamente os desfechos clinicos.

A complexidade e a variabilidade dos sinais e sintomas associados ao envenenamento
por escorpido representam um desafio significativo para os profissionais de saude,

especialmente devido a dependéncia da experiéncia clinica da equipe assistente. Embora
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existam diversas escalas de avaliagdo, o manejo terapéutico frequentemente recai sobre o
julgamento do médico assistente, que, devido a flexibilidade no protocolo de administragdo do
soro antiescorpionico, pode adotar diferentes abordagens. Essa variabilidade no tratamento
evidencia a necessidade de diretrizes mais padronizadas e baseadas em evidéncias para apoiar
a tomada de decisdo clinica.

O tratamento de escorpionismo consiste na aplicagdo de soroterapia, enfatizando-se a
importancia de ser realizada nas primeiras duas horas ap6s o acidente para maximizar sua
eficacia e reduzir complicacdes graves (CHAVEZ-OLORTEGUI et al., 1994). O quadro de
envenenamento é dindmico e pode evoluir para maior gravidade em poucas horas (CUPO,
2015D).

Apesar de a intensidade das manifestagdes clinicas do escorpionismo depender de outros
fatores associados, os adultos apresentam manifestacGes leves, enquanto criancas constituem o
grupo mais suscetivel ao envenenamento sistémico grave (CUPO, 2015b) e requerem a
aplicacio do soro em tempo adequado (CHAVEZ-OLORTEGUI et al., 1994; BRASIL, 2021).
Diante disso, 0 presente estudo tem como objetivo avaliar a possivel associacdo de niveis
glicémicos basais a admissdo com a morbidade de criangas vitimas de escorpionismo atendidas
em servigo de referéncia de toxicologia em Minas Gerais.

Os resultados obtidos podem ser essenciais para orientar o planejamento de acGes de
salde e direcionar assisténcia mais precisa a esse grupo, objetivando a reducdo da
morbimortalidade. Além disso, soma-se, a justificativa para a realizacdo desta pesquisa, a

escassez de trabalhos cientificos atualizados sobre o tema.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Aspectos Epidemioldgicos

Os acidentes com animais peconhentos no Brasil sdo um grave problema de saude
publica devido a alta morbimortalidade e ao potencial para causar sequelas, além da
tendéncia temporal crescente para a maioria dos agravos e diferentes perfis epidemioldgicos
(CHIPPAUX, 2015). Desde 2010, esses acidentes foram incluidos na Lista de Notificacdo
Compulsoria (LNC), exigindo que todos os casos sejam reportados ao Sistema de Informacéo
de Agravos de Notificagdo (SINAN) (BRASIL, 2021).

A notificacdo compulsoria é fundamental para a analise epidemioldgica, permitindo
a identificacdo de padrdes e a implementacdo de medidas de controle e prevencdo. O
escorpionismo, em particular, destaca-se entre os acidentes com animais peconhentos, sendo
0 agravo com o maior numero de casos notificados no pais. As regides mais afetadas
apresentam um perfil epidemioldgico distinto, com variacGes na espécie predominante, na
sazonalidade dos acidentes e na vulnerabilidade das populacGes expostas.

Minas Gerais e S&o Paulo sdo os estados com a maior frequéncia de acidentes
escorpidnicos, embora esses eventos ocorram em quase todos os outros estados brasileiros
(SOARES; AZEVEDO; MARIA, 2002). Em determinadas regides, como Belo Horizonte, o
termo "solo escorpionifero™ é utilizado para descrever areas com alta prevaléncia de
escorpides, devido a sua elevada incidéncia (BUCHERL, 1969; SOARES; AZEVEDO;
MARIA, 2002; ALVES et al., 2005).

Entre os anos de 2007 e 2019, foram notificados 2.102.657 casos de acidentes com
animais peconhentos, com média anual de 175.222 casos. O escorpionismo foi o acidente de
maior ocorréncia (51,2%), seguido pelo ofidismo (17,4%) e o araneismo (17,3%),
totalizando 86% dos casos (Figura 1) (BRASIL, 2019). A picada de escorpido foi mais
frequente no Nordeste (68,6/100 mil hab.), seguido pelo Sudeste (41,2/100 mil hab.) e pelo
Centro-Oeste (26,5/100 mil hab.) (Tabela 1).
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Figura 1. Distribuicdo geogréafica dos acidentes escorpiénicos no Brasil. Dados 2022.

Fonte: SINAN/MS.

Tabela 1- Distribuicdo do nimero de casos de escorpionismo (n), média anual (média),
namero de Obitos, letalidade e taxa de incidéncia, segundo a macrorregido nacional,

Brasil, 2007-2019

Macroregido n Média Obitos Letalidade %  Incidéncia
Centro-Oeste 53.153 4.089 69 0,12 26,5
Nordeste 496.039 38.157 492 0,09 68,6
Norte 44414 3.416 76 0,17 19,9
Sudeste 457.710 35.208 433 0,09 41,2
Sul 26.247 2.019 7 0,02 6,9
Brasil 1.077.563 82.889 1.077 0,09 32,6

Fonte: Souza et al., 2022

Souza et al. (2022) indicam que o escorpionismo tem mostrado tendéncia temporal

crescente. Além disso, de acordo com o boletim do Ministério da Saude

(2024), em

referéncia a dados de 2022, os acidentes causados por escorpifes representaram parcela

significativa dos registros de animais peconhentos, totalizando 183.738 casos, 0 que
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corresponde a 62,83% do total de registros. Em 2022, houve notificagédo de acidentes por

escorpidao em 4.407 (79%) municipios brasileiros, sendo que 86% das notificacdes estavam

concentradas nas regides Nordeste e Sudeste do Brasil (Figura 2).
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Figura 2. Distribuicdo mensal dos acidentes escorpiénicos notificados no SINAN em

2022, segundo a regido de ocorréncia e o Brasil.

Fonte: SINAN/MS (2022).

Nessas regides, as espécies mais predominantes sdo T. serrulatus e T. stigmurus,

conhecidas por sua grande capacidade de proliferacdo, especialmente em ambientes urbanos

(BRASIL, 2024).

A maioria dos acidentes por escorpides no Brasil é classificada como "leves",
entretanto, nos casos graves, a letalidade pode atingir até 0,58%, sendo que o 6Obito esta

associado principalmente aos acidentes causados pelo escorpido T. serrulatus (PARDAL et

al., 2003).

2.2 Escorpides: Uma Visao Geral

Os aracnideos destacam-se como animais perigosos para 0s seres humanos e de

importancia médica pela capacidade de transmitir doencas ou causar danos a plantacdes
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agricolas (&caros), e/ou pela acdo do veneno de algumas espécies (aranhas e escorpides)
(LOURENCO, 2001).

Os escorpides sao artropodes quelicerados, classificados no filo Arthropoda, na classe
Arachnida e na ordem Scorpiones (SOLEGLAD; FET 2003; COLOMBO; ALENCAR, 2014).
O nome 'escorpido’ deriva do latim scorpio/scorpiones e, em algumas regides do Brasil, sdo
conhecidos como 'lacraus' (BRASIL, 2009).

Os escorpides estdo entre os artropodes mais antigos, representando uma das formas
mais primitivas dentro desse grupo diversificado de organismos. Acredita-se que sua origem
esteja hd mais de 400 milhdes de anos (BRASIL, 2009), sendo, portanto, considerados 0s
aracnideos mais antigos (CRUZ, 1994).

A diversidade dos escorpides, composta por aproximadamente 2.200 espécies em todo
0 mundo, é reflexo de suas notaveis adaptacfes, como a minimizacao da perda de dgua cutanea,
a preferéncia por atividades noturnas e taxa metabdlica relativamente baixa. Essas
caracteristicas conferem-lhes notavel capacidade de habitar ampla variedade de ambientes
terrestres, desde florestas Umidas até desertos, sendo encontrados em quase todos oS
ecossistemas, exceto na Antartida (POLIS e MCCORMICK, 1986).

Os escorpides podem ser classificados em duas categorias ecoldgicas distintas:
equilibrados ou oportunistas, dependendo do tipo de ambiente que ocupam e de sua estratégia
de vida. As espécies equilibradas predominam em ambientes estaveis e naturais, enquanto as
oportunistas apresentam capacidade de explorar uma variedade de habitats e condicGes
ambientais (POLIS, 1990).

A atividade dos escorpides ao longo do ano geralmente varia de acordo com as
condic@es climaticas. Segundo Guarnieri (1998), a maioria das espécies é mais ativa durante 0s
meses quentes e tende a reduzir sua atividade nos meses frios, muitas vezes buscando abrigo
em locais protegidos do clima adverso. Essa variacao sazonal na atividade dos escorpides é uma
adaptacdo importante para sobreviver as condi¢cdes ambientais em mudanca e, além disso, 0s
levam frequentemente a encontrar refdgio proximo as habitagbes humanas, em entulhos de
construcao e sob dormentes de trens (GUARNIERI, 1998).

As espécies de escorpides compartilham muitas caracteristicas morfoldgicas
semelhantes (Figura 3), como esqueleto externo (quitinoso), quatro pares de pernas, queliceras
(estruturas semelhantes a pingas localizadas na frente da cabeca) e pedipalpos (apéndices
sensoriais semelhantes a garras). O corpo é dividido em trés partes principais: cefalotorax
(prossoma), tronco (mesossoma) e falsa cauda (metassoma) (MARCUSSI et al., 2011).

Queliceros modificados para capturar presas e seu ferrdo venenoso na ponta da cauda
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tem sido fundamentalmente os mesmos ao longo de sua evolucdo (POLIS; MCCORMICK,
1986).

Os animais peconhentos, como escorpifes, serpentes, aranhas e algumas espécies de
insetos, possuem um aparato especifico para inoculacdo da substancia toxica (a peconha),
produzida em um grupo de células ou em um 6rgéo secretorio apropriado (glandula), conectado
ao dispositivo para inoculagéo (ferrdo, presa, dente, espinhos, etc.) (MARCUSSI et al., 2011).

A peconha do escorpido é produzida por um par de glandulas localizadas no dltimo
segmento da cauda, conhecido como metassoma. Essas glandulas secretam a peconha, a qual é
armazenada em uma estrutura especifica chamada télson, localizada na ponta da cauda
(MARCUSSI et al., 2011).

Quando o escorpido se sente ameacado ou esta cacando, ele pode utilizar seu ferrdo,
localizado no télson, para injetar a peconha no alvo. A peconha contém uma mistura complexa
de compostos quimicos que podem ser tdxicos para presas ou potencialmente perigosos para
predadores ou seres humanos (PUCCA et al., 2015).

Prossoma !

- Mesossoma ! %,
I (Tronco) !
|

I
Opistossoma
|
|
I Metassoma
(Cauda) :

Figura 3. Morfologia externa do escorpiéo.

Fonte: Candido e Colaboradores (2005).
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Essas substancias interferem nas funcgdes fisioldgicas e bioquimicas vitais das vitimas
(LIMA, 1993). O veneno dos escorpides pode conter mistura complexa de neurotoxinas,
hemotoxinas e agentes que provocam dor intensa, inflamacdo e manifestacdes sistémicas,
podendo ser letal em casos graves (OZKAN et al., 2008).

Nem todos os escorpides e outros animais peconhentos sdo letais para os seres humanos,
e muitas vezes 0s sintomas podem ser tratados com sucesso se houver assisténcia médica
adequada. No entanto, é fundamental tomar precaucbes ao lidar com esses animais
(LOURENCGCO, 2001).

No Brasil, se destacam, do ponto de vista clinico-epidemioldgico, as espécies do género
Tityus (Figura 4). Apesar de existirem 57 espécies no pais, quatro sdo de importancia médica
pela alta frequéncia de acidentes em humanos e pelo quadro clinico destes acidentes, a saber:
T. serrulatus (escorpido amarelo); T. bahiensis (escorpido marrom); T. stigmurus (escorpido

amarelo do Nordeste) e T. obscurus (escorpido preto da Amazonia) (CARDOSO et al., 2003).

@ Tityus obscurus
a7

. Tityus bahiensis
(macho)

Tityus serrulatus . Tityus stigmurus

Figura 4. EscorpiGes mais ativos no Brasil e sua distribui¢do geogréfica aproximada.

Fonte: Marcos Buononato/2001.

O T. serrulatus (Lutz e Mello, 1922) mede de 5 a 7 cm de comprimento, apresenta cor
amarelada, pernas e papos sem manchas; cefalotorax e abdome escuros; presenca de serrilha na

face dorsal do 3° e 4° segmentos da cauda; presenca de espinho subaculear no télson (Figura 5).
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Pernas amarelas,
sem manchas escuras

Mancha escura no
altimo segmento

da cauda 1

i Dentes ou espinhos
Tubérculo subaculear, Ferriio no peniltimo ¢
a0 lado do ferrad antepenaltimo
segmento da
cauda

Fotos: Rogério Bertani

Figura 5. T. serrulatus - Serrilha no 3° e 4° segmento caudal.

Fonte: Foto Rogério Bertani/2001.

E encontrado no Nordeste, Centro-Oeste, Sudeste e Sul, sendo a espécie que mais causa
acidentes no pais, acidentes graves, principalmente em criangas (BRASIL, 1998).

O T. bahiensis (Perty, 1833) temde 5 a 7 cm de comprimento, coloragdo marrom
avermelhada, cefalotérax e abdome mais escuros e sem manchas, pernas com pequenas
manchas escuras, presenga de manchas mais escuras na tibia e fémur dos palpos e de espinho
subaculear no télson. Encontrado nas regides Nordeste, Sudeste, Centro-Oeste e Sul (BRASIL,
1998).

O T. stigmurus (Thorell, 1876) mede de 5 a 7 cm de comprimento, cor amarelada, pernas
e palpos sem manchas, presenca de um triangulo escuro na face dorsal anterior do cefalotorax,
pré-abdémen com uma faixa escura central bem definida e duas laterais discretas na face dorsal,
presenca de serrilha na face dorsal do 3° e 4° segmentos da cauda e de espinho subaculear
no télson. Sua distribuicdo é na regido Nordeste (BRASIL, 1998).

O T. obscurus (Gervais, 1843) [sinbnimos: T. paraensis (Kraepelin, 1896); T.
cambridgei (Pocock, 1897)] apresenta de 8 a 10 cm de comprimento, colorido geral castanho
escuro avermelhado, com alguns pontos mais claros; o macho possui cauda e palpos mais finos

e longos que a fémea; presenca de espinho subaculear no télson (BRASIL, 1998). E prevalente
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na regido Norte, conhecido como escorpido preto da Amazonia. Quando adultos, apresentam
coloragéo negra, podendo chegar a 12 cm de comprimento, mas seu envenenamento tem menos
repercussdes clinicas que as outras espécies de Tityus (PARDAL et al., 2014).

Os escorpides T. serrulatus e T. stigmurus tém capacidade de reproducdo por
partenogénese, precisando de apenas de um unico individuo para colonizar novas localidades.
Cada gestacdo gera, em média 20 filhotes, que sdo carregados nas costas da fémea até que
estejam maiores para buscar alimento sozinhos (Figura 6) (LOURENCO, 2015). Esse método
de reproducéo é uma adaptacao notavel que permite que a espécie se reproduza com sucesso
em ambientes onde os machos podem ser escassos, instalando-se e se proliferando com rapidez.
Além disso, a introducdo de T. serrulatus em um ambiente pode levar ao desaparecimento de

outras espécies de escorpides devido a competicdo (BRASIL, 2009).

Figura 6. Escorpido com filhotes no dorso.

Fonte: Foto Rubens Rugeri/2022.

Os escorpides estdo amplamente distribuidos por todo o pais, com os estados de Minas
Gerais e S8o Paulo concentrando cerca de 50% dos casos notificados (BRASIL, 2001). O
escorpido da espécie T. serrulatus é o mais prevalente (Figura 7), sendo responsavel por mais
de 95% dos casos de acidentes (BRASIL, 2001; CAMPOLINA, 2006a; SOARES; AZEVEDO;
MARIA, et al., 2002;).
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Escorpiao amarelo
(T. serrulatus)

Figura 7. Distribuicdo do T. serrulatus no Brasil.

Fonte: Brasil, 2001.

Além das espécies supracitadas, outras podem ainda causar acidentes em humanos, com
menores repercussdes clinicas-epidemioldgicas: T. metuendus, T. silvestris, T. brazilae, T.
confluens, T. fasciolatus, T. charreyroni, T. neglectus, Ananteris balzanii, Rhopalurus
agamemnon, Rhopalurus rochae, entre outros (BRASIL, 2009).

E necessario controlar as populacdes de escorpides pelo risco que representam para a
salde humana. Portanto, os estados e municipios devem promover a organizacao de programas
de controle dos animais peconhentos de importancia em saude, definindo as atribuicdes e
responsabilidades dos setores que compreendem a vigilancia em saude, juntamente com o
servico de controle de zoonoses, nucleos de entomologia e outros centros de referéncia em

animais peconhentos.

2.3 Toxinas do Veneno do Escorpido

O escorpido T. serrulatus é amplamente reconhecido como o escorpido mais peconhento
da América do Sul (BUCARETCHI et al., 1995; CUPO et al., 1994; FREIRE-MAIA,
CAMPOS; AMARAL, 1994), devido a sua elevada incidéncia e a gravidade dos acidentes que
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provoca. Seu veneno altamente toxico e letal pode, em casos graves, levar a vitima ao 6bito
(PUCCA et al., 2015).

Os componentes toxicos do veneno desencadeiam alteracdes metabdlicas nas vitimas,
que podem resultar em uma serie de manifestagdes clinicas, variando desde sintomas leves até
casos fatais. Essas alteracbes metabdlicas sdo responsaveis por reacfes sistémicas que,
dependendo da gravidade, podem comprometer 6rgdos vitais e levar & morte se ndo tratadas
adequadamente e em tempo héabil (FREITAS, 2011; KALAPOTHAKIS et al., 2021;
BARBOSA PARRELA et al., 2021).

Apos a picada, o veneno do escorpido é injetado na camada subcutanea e intradérmica
da vitima. O veneno é entdo absorvido pela circulagcdo sanguinea, onde sua concentracao
desempenha papel crucial na gravidade do envenenamento. Uma vez na corrente sanguinea,
pode afetar diversos sistemas corporais, incluindo os sistemas nervoso, cardiovascular e
respiratdrio, resultando em manifestacdes clinicas que podem variar de leves a potencialmente
graves e até fatais (REZENDE et al., 1996; KLAASSEN; ROZMAN, 1994).

A velocidade de absorcdo e a concentracdo alcancada dependem da quantidade de
veneno injetado, da profundidade da picada e da condi¢do da vitima (REZENDE et al., 1995 e
1996; KLAASEN; ROZMAN, 1994).

O veneno de T. serrulatus é composto por diversos componentes, incluindo muco,
sais inorganicos, lipidios, aminas, nucleotideos, enzimas, inibidores de calicreina, peptideos
natriuréticos, proteinas de alta massa molecular, peptideos e aminoacidos livres, além de
neurotoxinas (GAZARIAN et al., 2005, PUCCA et al., 2015). E uma mistura heterogénea de
toxinas com variacOes entre as espécies e, apenas na familia Buthidae, ha espécies que
produzem neurotoxinas (GAZARIAN et al., 2005).

A peconha do escorpido compreende uma complexa mistura de proteinas basicas e de
baixo peso molecular, mucopolissacarideos, enzimas como a hialuronidase, serotonina,
histamina, inibidores de proteases, liberadores de histamina, neurotoxinas, entre outras
moléculas biologicamente ativas (GAZARIAN et al., 2005, PUCCA et al., 2015).

Segundo Oliveira et al., 2007, o namero total de diferentes toxinas produzidas por
escorpides é estimado em 100.000, das quais, apenas 1% €é conhecida (GAZARIAN et al.
2005). Destaca-se a primeira toxina de T. serrulatus isolada e a mais estudada, a tityustoxina,
composta por proteinas com sitios especificos em canais de sodio pés-ganglionares (GOMEZ
etal., 1995).

Somente ap6s Gomez e Diniz (1966) isolarem, a partir do veneno bruto de T.

serrulatus, uma fracao purificada denominada tityustoxina, foi possivel iniciar uma série de
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pesquisas sistematicas que demonstraram a natureza periférica das acfes das toxinas.
Durante 26 anos, essa toxina foi considerada uma fracdo pura. No entanto, pesquisas
posteriores revelaram que a tityustoxina era, na verdade, composta por varios peptideos
distintos (BECERRIL et al., 1997). Essa descoberta foi crucial para o entendimento mais
aprofundado da complexidade e dos mecanismos de a¢do do veneno de T. serrulatus.

Atualmente estd bem estabelecido que as toxinas de escorpido agem em canais
ibnicos no sistema nervoso periférico liberando mediadores quimicos, promovendo
desequilibrio na homeostase corporal (PETRICEVICH et al., 2007).

O caréter evolutivo da producdo de toxinas por escorpides é marcante, principalmente
quando se analisam as caracteristicas dos genes que codificam para essas proteinas, muito
moveis e oriundos de mutacBes pontuais, duplicacdo de genes e recombinacdes
(GAZARIAN et al., 2005).

Observou-se polimorfismo nos genes de toxinas de escorpides, demonstrando que 0s
genes clonados dessas toxinas tém um ancestral comum, e muitas vezes, encontram-se
toxinas homoélogas em diferentes espécies de Tityus ou até mesmo idénticas (POSSANI et
al., 1999).

Os primeiros estudos imunoquimicos das toxinas encontradas nos venenos de
escorpides da familia Buthidae, provenientes do Norte da Africa, revelaram um principio geral:
determinados grupos estruturais de toxinas demonstraram ter reacdes imunoldgicas cruzadas
(GAZARIAN et al., 2005). O grupo de toxinas chamadas o retarda a inativa¢do do canal de
sodio, enquanto o grupo das toxinas § produz mudanga transitoria na dependéncia de tensdo da
ativacdo do canal de sédio aumentando a tendéncia das células em disparar repetidamente
(LIMA E MARTIN-EAUCLAIRE, 2008). O alvo de ligacdo dessas toxinas sdo 0s canais
ibnicos, podem agir estimulando a entrada de sédio nas células ou blogueando canais de
potassio ou cloro pos-ganglionares.

A picada de T. serrulatus provoca intensa dor local e sinais clinicos relacionados aos
efeitos de interagdo das proteinas neurotoxicas (a-neurotoxinas e [-neurotoxinas),
principalmente com os canais de sodio (grupo de toxinas: Tsl, Ts2, Ts3, Ts4, Ts5, Ts17 e Ts18)
e potassio (grupo de toxinas: Ts6, Ts7, Ts8, Ts9, Ts15, Ts16 e Ts19) (COLOGNA et al., 2009;
PUCCA et al., 2015).

Técnicas protedmicas tém sido empregadas para explorar a diversidade de toxinas
presentes no veneno de escorpido. Estudo realizado por Amorim et al. (2019) identificou
novos componentes do veneno do escorpido T. serrulatus. A analise protebmica identificou

oito classes diferentes de componentes do veneno, entre eles: neurotoxinas (48%),
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metaloproteinases (21%), peptideos hipotensores (11%), proteina do veneno rica em cisteina
(9%), peptideos antimicrobianos (AMP), fosfolipases e outras enzimas, quimotripsina e
lisozimas (3%) e fosfodiesterases (2%).

O estudo das toxinas presentes no veneno do escorpido € de extrema importancia, ndo
apenas para compreender os efeitos do envenenamento, mas também para o desenvolvimento
de terapias médicas e antivenenos eficazes. Além disso, pesquisas contribuem
significativamente para 0 avanco do conhecimento em fisiologia, promovendo inovacdes na
medicina e na biotecnologia. O entendimento aprofundado dessas toxinas também
desempenha um papel importante na conservagdo e manejo adequado desses animais,

equilibrando a protecdo das espécies com a minimizagdo dos riscos a satde humana.

2.4 Neurotoxinas Escorpionicas

As neurotoxinas escorpidnicas sdo compostos biologicamente ativos que atuam em
estruturas nervosas, no sistema nervoso central ou periférico, fibras nervosas e sinapses
(ISMAIL, 1995; GORDON; GUREVITZ, 2003).

S&o 0s componentes mais importantes da peconha, sob o ponto de vista toxicologico,
pois alteram a permeabilidade i6nica de células excitaveis, através da interagdo especifica
com canais para sodio, potassio, calcio e cloro dependentes de voltagem, presentes nestas
células, alterando, assim, o mecanismo de ativacdo dos mesmos e levando a intensa
despolarizacdo e liberagdo massiva de neurotransmissores (ISMAIL, 1995; GORDON;
GUREVITZ, 2003; POSSANI et al., 1999), responsaveis pelos efeitos fisiopatolégicos do
envenenamento.

A interacdo das neurotoxinas do veneno do escorpido com os canais iénicos pode levar
a intensa despolarizacdo das células nervosas resultando em liberacdo massiva de
neurotransmissores, como a norepinefrina e a epinefrina, bem como de outros
neurotransmissores excitatdrios nos terminais nervosos afetados (FREIRE-MAIA et al., 1974;
FREIRE-MAIA e CAMPOS, 1987; FREIRE-MAIA, 1995, GWEE et al., 2002).

Diversas espécies do género Tityus apresentam neurotoxinas com acgéo rapida e que
promovem extensa liberagdo de neurotransmissores como epinefrina, norepinefrina e
acetilcolina (RIBEIRO; RODRIGUES; JORGE, 2001).

Neurotoxinas escorpibnicas, por aumentarem a permeabilidade da membrana ao sodio,
séo capazes de induzir liberagdo de neurotransmissores de diferentes preparagcdes (ROMANO-
SILVA et al., 1994; GOMEZ et al., 1995; STIER et al., 1996; CONCEICAO et al., 1998;
FERNANDES et al., 2001; NICOLATO et al., 2002).
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Diferentes pegonhas de escorpides afetam a liberagdo de catecolaminas de maneira
diferente (FOUCART et al., 1994). Alguns trabalhos realizados com animais também tém
mostrado que toxinas ou peconha de T. serrulatus aumentam a liberacdo de acetilcolina
(GOMEZ et al., 1995; MIRANDA et al., 2001).

Os mecanismos pelos quais 0 envenenamento escorpidnico provoca ativacao do sistema
nervoso simpatico sdo provavelmente mistos. Estudos experimentais indicam que ocorre
despolarizacdo das membranas celulares excitaveis, induzindo a liberacdo de norepinefrina e
acetilcolina pela acdo em receptores pré-sindpticos periféricos e viscerais (FREIRE-MAIA,
1995), gerando sinais e sintomas observados no envenenamento escorpiénico (MARCUSSI et
al., 2011; TEIXEIRA et al., 2018).

Assim, a toxicidade dos componentes presentes na peconha do escorpido é uma marca
da superatividade do sistema nervoso autbnomo, resultante de massiva liberacdo de
neurotransmissores autbnomos dos terminais nervosos simpaticos e parassimpaticos, bem como
da medula adrenal, fenomeno descrito como “tempestade autondmica” (FREIRE-MAIA et al.,
1976; DINIZ, 1978; FREIRE-MAIA; CAMPOS, 1987; HARVEY, 1994; FREIRE-MAIA,
1995; GWEE et al., 2002).

O mecanismo de acdo de muitos componentes de peconhas ainda é desconhecido, mas
0 que se sabe é que muitos deles afetam canais idnicos especificos na membrana celular,
provocando manifestacfes clinicas cuja intensidade e gravidade sdo influenciadas por essas
interacdes (MARCUSSI et al., 2011; TEIXEIRA et al., 2018).

Devido a introducdo ocasional e em quantidades menores de veneno no organismo
humano por meio de uma picada, e considerando que o efeito letal € um fenémeno agudo,
tais substancias permanecem desconhecidas para o sistema imunoldgico, resultando na
auséncia de imunidade evolutiva contra elas.

Apds a descoberta do T. serrulatus por Lutz e Mello, em 1922, o veneno desta espécie
também foi utilizado como imundgeno na producdo de eficientes antivenenos para uso
terapéutico no estado de Minas Gerais (HASSAN, 1984).

2.5 Fisiopatogenia das Manifestagdes Clinicas
Estudos bioquimicos experimentais demonstraram que a inoculagdo do veneno bruto ou

de algumas fragdes purificadas ocasiona dor local e efeitos complexos nos canais de sodio.
Esses mediadores determinam aparecimento de manifestacbes orgéanicas decorrentes da

predominancia dos efeitos simpaticos ou parassimpaticos (BRASIL, 2001).
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A descarga autondmica é a principal responsavel pelos efeitos fisiopatoldgicos do
envenenamento escorpidnico, e variam em intensidade de espécie para espécie, sendo mais
intensos em escorpides da familia Buthidae (GWEE et al., 2002)

A atividade dos canais de calcio interfere na contracdo dos musculos esqueléticos,
cardiacos e masculos lisos, e sdo a origem dos mecanismos de regulacdo da secrecdo de
horménios ou liberagdo de neurotransmissores e outros mediadores quimicos, excitabilidade
neuronal e ainda estdo envolvidos nos mecanismos de crescimento, divisdo e morte celular
(MOREL e HUGUES, 1998).

A perda da modulagéo do canal de sodio no sistema nervoso central (SNC) pode levar
a focos epileptogénicos (TAMMARQO et al., 2002). Assim, a alteragdo funcional desses canais,
induzidos pela peconha de escorpides, pode ser responsavel pelos transtornos convulsivos
observados no envenenamento grave em criancas.

As manifestacbes clinicas incluem hiperalgesia local, sudorese, lacrimejamento,
miccdo, salivacdo excessivas, manifestacGes gastrointestinais (vomitos, colicas abdominais,
diarréia), alteracdes cardiovasculares, edema pulmonar multifatorial (cardiogénico e humoral),
arritmias respiratorias e efeitos sobre o sistema nervoso central (hemiplegia, hipertermia ou
hipotermia, apoplexia, hiperirritabilidade, convulsdes), histopatoldgicas, bioquimicas e
metabolicas (HARVEY, 1994; ISMAIL, 1995).

Em estudo conduzido por Rezende et al. (1998) foram documentados os seguintes
achados clinicos em pacientes atendidos no Hospital Jodo XXIII: dor local, emese, taquipnéia,
sudorese, agitacdo, sonoléncia, ruidos na respiracao, arritmias cardiacas, hipertermia, dispneia,
prostracdo, insuficiéncia cardiaca, edema pulmonar, hipotermia, bradicardia, palidez, tremores,
hipertensdo arterial, diminuicdo da perfusdo capilar, confusdo mental, convulsdo e parada
cardiaca (REZENDE; AMARAL; FREIRE-MAIA, 1998)

Todavia, a maior causa de mortes tem sido atribuida principalmente a toxicidade
cardiovascular, resultante da liberagdo macica de catecolaminas dos terminais nervosos
noradrenérgicos e da adrenal, juntamente com complicacBes surgidas apds esta descarga de
catecolaminas (edema pulmonar e arritmias respiratorias) (GUERON; ILIA, 1996; GUERON;
OVSYSHCHER 1987; BAWASKAR, H.S; BAWASKAR, P.H., 1992; ISMAIL, 1995;
HARVEY, 1994).

O local da picada nem sempre é visivel, e quando ha hiperemia e edema, geralmente sdo
discretos. Em muitos casos, a hiperemia se manifesta ao redor da picada, formando uma mancha
avermelhada que se estende desde o ponto de inoculagdo do veneno, aumentando gradualmente

em intensidade do exterior para o centro (HERING et al., 1993).
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A dor local aparece rapidamente ap0s a picada, sendo o principal sintoma que leva o
paciente a procurar atendimento médico, dentro da primeira hora. E sintoma sempre presente e
sua intensidade dependera ndo sé da sensibilidade individual como também da quantidade de
veneno inoculada nos tecidos. Pode manifestar-se em forma de ardor, semelhante a queimacao,
ferroadas ou agulhadas, aumentar de intensidade a palpagdo e irradiar-se para grandes
distancias, como por exemplo até a raiz da extremidade acometida, com parestesia (HERING
etal., 1993).

Apesar de o primeiro sinal clinico nos acidentes por escorpido ser a hiperalgesia local,
em casos de envenenamento mais grave as manifestacdes sisttmicas podem ser tdo
pronunciadas que exacerbam ou suprimem a hiperalgesia local, tornando-a menos perceptivel
(DIAS et al., 2001).

As manifestaces sistémicas também aparecem precocemente, cerca de duas ou trés
horas apds o acidente, definindo a gravidade (CUPO, 2015b) (Figura 8).

Ndmero de
Antiveneno Classificacdo Clinica ampolas
Leve: dor e parestesias locais. | e

Moderado: dor local intensa associada a uma ou mais manifestagdes (nduseas, | 2 a 3 por via

vOmitos, sudorese, sialorreia, agitacdo, taquipneia e taquicardia. endovenosa
SAE* OU sem diluigéo
SAA* Grave: além das manifestagdes clinicas citadas na forma moderada, ha | 4a6 por via

presenca de uma ou mais das seguintes manifestagGes: vomitos profusos e | endovenosa

incoerciveis, sudorese profusa, sialorréia intensa, prostracdo, convulsdo, | sem dilui¢ao

coma, bradicardia, insuficiéncia cardiaca, edema pulmonar agudo e choque.

Figura 8. Quadro de classificacdo do acidente escorpiénico quanto a gravidade e
tratamento soroterapico de acordo com a classificagdo clinica do caso.

(*) SAE: Soro antiescorpibnico. SAA: Soro antiaracnidico (Phoneutria, Loxosceles e Tityus).

Fonte: Adaptado do Manual de Diagndstico e Tratamento de Acidentes por Animais Peconhentos (Brasil, 2001).

O prognostico geralmente € favoravel, principalmente nos acidentes leves a moderados.
No escorpionismo grave, as primeiras 24 horas séo criticas, pois as complicacdes surgem dentro
desse periodo, assim como a maioria dos 6bitos (MARCUSSI et al., 2011).
As criangas apresentam risco aumentado para o desenvolvimento de sinais de
gravidade. A maioria dos acidentes graves letais no Brasil ocorre em criangas picadas por T.
serrulatus (CARDOSO et al., 1995; BRASIL, 1998; CUPO et al., 2003).
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O atendimento precoce e 0 manejo eficiente podem influenciar significativamente o
prognostico (GUERRA et al., 2008; ANDRADE e CAMPOLINA, 2017; BUCARETCHI et
al., 2014), pois os quadros mais graves evoluem com alteracbes cardiorrespiratorias, que
culminam com instabilidade hemodinamica, podendo resultar em ébito.

As nduseas aparecem minutos ap0s a picada, podendo variar na intensidade e
frequéncia. Os voémitos podem ser muito discretos, nos casos mais leves, ou profusos, continuos
e incoerciveis, nos casos mais graves. A intensidade das nauseas e principalmente dos vémitos
esta diretamente relacionada com a gravidade do acidente (ANDRADE; CAMPOLINA, 2017;
BUCARETCHI, F. et al., 2014).

2.5.1 Resposta Inflamatéria Geral

A resposta inflamatéria desempenha um papel importante na promocdo das
manifestagdes clinicas observadas durante o envenenamento por escorpido (REIS et al., 2019).
A picada do escorpido pode desencadear uma série de reagdes imunologicas e inflamatdrias no
organismo, incluindo a liberacdo de mediadores inflamatérios, como citocinas e quimiocinas,
e a ativacdo de células do sistema imunoldgico, que contribuem para a gravidade dos sintomas
e complicagOes associadas ao envenenamento (REIS et al., 2019).

Em situacdes mais graves, a resposta inflamatoria desregulada pode resultar em
disfuncdo de dérgdos e até mesmo choque, pois, a inflamacéo sistémica pode desencadear uma
cascata de eventos que afetam negativamente a funcdo de varios 6rgédos do corpo (REIS et al.,
2019). Portanto, compreender e controlar a resposta inflamatoria é essencial para 0 manejo
eficaz do envenenamento por escorpido e para prevenir complicagcdes graves.

Embora as reacGes inflamatorias decorrentes do envenenamento por escorpido, como
miocardite e pancreatite, possam contribuir para a liberacdo de citocinas e mediadores
inflamatorios, é plausivel que o estresse agudo causado pela dor desempenhe papel significativo
na leucocitose observada em muitos pacientes. Assim, € essencial considerar varios fatores,
incluindo a intensidade da dor aguda, ao interpretar os resultados dos exames laboratoriais em
pacientes com envenenamento por escorpiéo.

A leucocitose com neutrofilia constitui alteragio comum no envenenamento
escorpibnico humano (BUCARETCHI et al., 1995; CUPO, AZEVEDO-MARQUES,
HERING, 2003; MELO et al., 2004). A epinefrina, liberada devido a uma resposta fisiologica

de estresse no organismo, pode estimular a mobilizacdo de leucdcitos do "pool™ marginal dos
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vasos sanguineos para a circulacdo periférica, resultando em aumento temporario no nimero

de leucdcitos circulantes, ou seja, leucocitose. (JAIN, 1993).

2.5.2 Distarbios Hidroeletroliticos

Os exames laboratoriais desempenham papel crucial na avaliacdo e tratamento de
pacientes com envenenamento por escorpido, pois os desequilibrios eletroliticos podem ter
efeitos graves sobre a funcéo dos 6rgéos e sistemas do corpo. O veneno do escorpido pode levar
a desequilibrios eletroliticos, como hipocalemia, hipomagnesemia e hipercalcemia, entre outros
(BRASIL, 2001).

E fundamental monitorar os niveis de ions e corrigir quaisquer desequilibrios durante o
tratamento do escorpionismo (BUCARETCHI et al., 2014). Essas intervencdes sdo essenciais
para preservar a fungéo cardiovascular e reduzir o risco de complicagdes graves, como arritmias
cardiacas, insuficiéncia cardiaca e choque circulatério (OSNAYA-ROMERO, 2016).

O entendimento e o manejo eficaz das alteracbes nos ions sdo aspectos cruciais do
cuidado dos pacientes com escorpionismo grave, podendo influenciar significativamente a
morbimortalidade associada a essa condicdo (BUCARETCHI et al., 2014). A liberacdo
excessiva de potassio dos tecidos para a corrente sanguinea, resultando em hiperpotassemia,
pode causar disturbios cardiacos graves, como arritmias. A hipocalcemia pode afetar a funcéo
muscular e nervosa, causando tetania e convulsdes (BRASIL, 2001).

O envenenamento por escorpido pode causar desequilibrios nos niveis de sédio no
sangue, embora seja menos comum do que com outros ions. Podem ocorrer hiponatremia ou,
menos frequentemente, hipernatremia. A hipomagnesemia pode afetar a fungdo neuromuscular
ou cardiovascular (BUCARETCHI et al., 2014).

Osnaya-Romero (2016) demonstrou maior prevaléncia de hipocalemia em casos
classificados como moderados ou graves. Esses mesmos pacientes apresentaram aumento no
intervalo QT, que predispBe a arritmias, 0 que sugere risco de faléncia cardiaca mesmo na
auséncia de instabilidade hemodinamica (BUCARETCHI et al., 2014; OSNAYA-ROMERO et
al., 2016).

Busca-se estabelecer critérios prognosticos pela analise de exames laboratoriais e de
imagem visando auxiliar os profissionais na selecdo da terapia especifica e no fornecimento do

suporte necessario, adaptado a gravidade de cada caso.



42

2.5.3 Manifestacbes Cardiocirculatérias e Pulmonares

A maioria das peconhas de escorpido causa acentuada hipertenséo arterial em animais
experimentais e criancas (FREIRE-MAIA et al., 1974; BAWASKAR, H.S.; BAWASKAR,
P.H., 1986; GUERON; OVSYSHCHER, 1987; AMARAL; REZENDE, 1990; SAMPAIO et
al., 1991; GUERON; ILIA, 1996, ARANTES et al., 1994, MURTHY, 2000). Criancas
admitidas por picada de escorpido apresentavam alta concentracdo sérica de epinefrina,
norepinefrina, enzima conversora de angiotensina (ECA) e aldosterona (EL-DEEK et al.,
2017).

A hipertenséo arterial pode ser causada pela liberagcdo de catecolaminas, ocasionando
aumento da forca de contracdo do miocardio e da resisténcia vascular periférica. Outro fator
que pode contribuir para a patogénese da hipertensdo arterial € a liberacdo de renina que
estimula a via beta-adrenérgica renal, seguida pela producdo de angiotensina Il (AMARAL,;
REZENDE, 1990, MURTHY, 2000).

A hipotensdo arterial, frequentemente sucedendo a hipertensdo inicial (estagio 1), é
preocupante nos casos de envenenamento grave por picada de escorpido. Essa sequéncia de
eventos pode indicar quadro de instabilidade hemodinamica e comprometimento cardiovascular
significativo, podendo levar a complicagdes graves, como choque circulatério e faléncia de
6rgdos (MURTHY, 2000).

A transicdo da hipertensdo arterial inicial para a hipotensdo é frequentemente atribuida
a liberacdo de catecolaminas pelo sistema nervoso simpatico em resposta ao veneno do
escorpido. Essas substancias podem causar vasoconstricdo inicial, levando a hipertensdo
(AMARAL e REZENDE, 1990, MURTHY, 2000), seguida por fase de vasodilatacdo e
hipotensdo, a medida que os efeitos do veneno se tornam mais pronunciados (GUERON e ILIA,
1996; MURTHY, 2000).

Diversos mecanismos foram sugeridos para explicar a hipotensdo arterial, incluindo
efeito colinérgico, deplecdo de catecolaminas, vasodilatacdo beta-2, hipovolemia por perda
excessiva de fluidos (GUERON e OVSYSHCHER, 1987; MURTHY, 2000) e possivel
contribuicédo de cininas e/ou prostaglandinas na génese da hipotensdo terminal (ISMAIL, 1995).
A hipotensdo também pode resultar da apneia e bradicardia, como efeito reflexo provocado pelo
estimulo do edema pulmonar e pela faléncia cardiaca (FREIRE-MAIA e CAMPOS, 1987).

O veneno acarreta liberagdo de substancias adrenérgicas e/ou colinérgicas (NENCIONI
et al., 2018; SOFER, 1995). Estudos recentes detectaram altos niveis de citocinas circulantes,

que participariam da génese das altera¢des do escorpionismo (CUPO et al., 2007).
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As manifestacOes cardiorrespiratérias, especialmente o choque cardiogénico e o edema
agudo de pulméo (EAP), sdo as principais causas de morte ap6s 0 envenenamento escorpidnico
(BAHLOUL et al., 2013). Essas complicacdes refletem a gravidade do impacto das toxinas do
veneno nos sistemas cardiovascular e respiratorio, levando a um desfecho fatal se nédo tratadas
de forma réapida e eficaz.

O escorpionismo grave caracteriza-se por faléncia cardiocirculatéria, podendo cursar
com edema pulmonar, sendo estas as causas mais comuns de 6bito em criancas (AMARAL,
REZENDE; FREIRE-MAIA, 1993; MATOS et al., 2001, ANDRADE et al., 2002; CUPO et
al., 2003; NOVOA, 2003). Faléncia cardiocirculatdria e edema pulmonar tém maior incidéncia
nos acidentes envolvendo criangas, que costumam evoluir com maior gravidade (ANDRADE
FILHO, CAMPOLINA; DIAS, 2017).

As citocinas seriam as responsaveis por mediar quase todas as fases do processo
inflamatorio que potencializa a disfuncdo cardiaca. Realizou-se estudo com 23 pacientes que
haviam sofrido acidente com o T. serrulatus e encontrou-se boa correlagéo entre a gravidade
do caso e a concentracdo sérica de IL-6, IL-8, TNFa, IL-1p e (IL-10. (FUKUHARA et al.,
2004).

A presenca das neurotoxinas Tsl e TsTX-I encontradas no veneno do T. serrulatus
também desencadeiam aumento na liberacéo de interleucina-1(IL-1), IL-6, IL-8, IL-10 e TNF-
a (fator de necrose tumoral alfa). Embora essas citocinas possam estar diretamente ligadas ao
edema agudo de pulmdo, sua principal influéncia é na depressdo da funcdo miocardica,
resultando em alteraces pulmonares (PUCCA et al., 2015).

O aumento das enzimas cardiacas e as alteracbes no ecocardiograma podem ser
explicados pela hipoxia e possivel necrose tecidual, decorrentes do efeito inotropico positivo
(CUPO et al., 1994).

As principais arritmias cardiacas sdo a taquicardia e bradicardia sinusal, extrassistoles
ventriculares e distUrbios da conducdo atrioventricular (AV) e intraventricular do estimulo. A
bradicardia sinusal e o bloqueio AV total decorrem da liberacdo de acetilcolina pela acdo da
peconha nos ganglios vagais e nas terminagGes nervosas pos-ganglionares cardiacas. A
taquicardia sinusal e as extrassistoles ventriculares sdo causadas pela estimulacdo beta-
adrenérgica pelas catecolaminas (FREIRE-MAIA et al.,1973; AMARAL; REZENDE, 1990).

A bradicardia sinusal e o bloqueio atrioventricular total resultam da liberacdo de
acetilcolina, enquanto a taquicardia sinusal e as extrassistoles ventriculares sdo causadas pela

estimulagdo beta-adrenérgica promovida pelas catecolaminas (ZEGHAL et al., 2000).
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O edema agudo de pulmé&o (EAP) é manifestacdo sistémica grave, com risco de parada
cardiorrespiratoria, frequentemente atribuida a estimulagéo excessiva do sistema adrenérgico,
levando ao edema cardiogénico devido a liberacdo de diversos mediadores inflamatorios com
atividade vasodilatadora, como fator ativador de plaquetas, Oxido nitrico, cininas,
prostaglandinas e leucotrienos (BAHLOU et al., 2013; BUCARETCHI et al., 2014).

Diversos mecanismos induzidos pelo veneno do escorpido parecem estar relacionados
ao edema pulmonar. Apontam-se como causas fisiopatoldgicas para as alteracdes pulmonares
0 aumento da permeabilidade dos capilares e as alteracfes cardiovasculares desencadeadas pelo
envenenamento (BAHLOU et al., 2013; BUCARETCHI et al., 2014; PUCCA et al., 2015).
Além do edema, observou-se infiltrado leucocitario nos pulmdes de animais e a capacidade de
induzir a degranulacdo de mastdcitos e a liberacdo do mediador vasoativo histamina
(TEIXEIRA et al., 2018).

A predominancia de fator cardiaco e ndo cardiaco na patogénese do edema pulmonar ird
depender principalmente do tempo ocorrido do acidente até a administracdo do antiveneno,
concentracdo do veneno, e a intensidade da ativacdo do sistema nervoso simpatico. A faléncia
cardiaca e o edema pulmonar podem ser explicados pelos efeitos das catecolaminas somados a
liberagdo de mediadores pela sindrome inflamatdria sistémica (FREIRE-MAIA; AZEVEDO,
1973).

2.5.4 ManifestagOes do Sistema Digestivo

Além da dor abdominal, outros sintomas gastrointestinais podem ocorrer, como nauseas,
vomitos e distensdo abdominal (BUCARETCHI et al., 1995; CUPO et al., 2003). Esses
sintomas fazem parte das manifestacfes clinicas do envenenamento por escorpido e podem
variar em intensidade dependendo da gravidade do caso.

O veneno do escorpido pode causar diversos efeitos adversos no sistema digestivo,
incluindo inflamacédo do pancreas. A acdo do veneno sobre o pancreas pode levar a lesdes que
degeneram as ilhotas pancredticas e influenciam a producéo de hormdnios, inibindo a liberacdo
de insulina e estimulando a secrecdo de glucagon (EL-ASMAR, 1984; ISMAIL; ABD-
ELSALAM, 1988; MURTHY; HASE, 1994; MURTHY; HAGHNAZARI, 1999).

A pancreatite aguda, embora rara, € uma complicagdo potencialmente grave do
envenenamento por escorpido. Essa complicacdo é atribuida ao estimulo parassimpatico da
acetilcolina, que aumenta a secrecdo exocrina pancreética, resultando em niveis plasmaticos

elevados de amilase pancreatica em casos de envenenamento moderado ou grave (SOFER,
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1991; BUCARETCHI et al., 1995; CUPO et al., 2003; MELO et al., 2004). A literatura descreve
um caso de pancreatite aguda grave em uma crianca de 11 anos, ocorrido em Marrocos, apds
envenenamento por escorpido (MOUAFFAKA et al., 2012).

2.6 A Hiperglicemia no Envenenamento por Escorpido

A hiperglicemia de “estresse” se refere a hiperglicemia transitoria durante a doenca e
geralmente é restrita a pacientes sem evidéncia prévia de diabetes mellitus. Essa alteracdo no
ambiente de terapia intensiva associa-se com prognostico desfavoravel, o que foi documentado
tanto para os niveis de glicose na admissdo quanto para os niveis durante a hospitalizacdo
(DUNGAN; BRAITHWAITE; PREISER, 2009), tendo sido definida como nivel glicémico
>140mg/dL (SMITH et al., 2010).

Em estudo de coorte prospectivo que avaliou pacientes com pneumonia comunitaria,
observou-se associagao entre 0 aumento dos niveis de glicose na admissdo e maior mortalidade
em pacientes sem historico prévio de diabetes (VAN DEN BERGHE et al., 2001).

A hiperglicemia é o mais importante efeito metab6lico do envenenamento escorpibnico,
com envolvimento das citocinas pré-inflamatérias IL-6 e TNF-a assim como na desregulacao
metabdlica em envenenamentos graves (VAN FRAGA et al., 2015). Muitos relatos de acidentes
escorpibnicos no Brasil incluem a hiperglicemia entre os achados laboratoriais em quadros
clinicos moderados e graves (CUPO et al., 2003).

As catecolaminas influenciam a desregulagdo de hormodnios como glucagon e cortisol,
bem como a inibigdo da liberagdo de insulina (DEVARBHAVI, VASUDEVA, 2013),
resultando em hiperglicemia, aumento de &cidos graxos livres e catabolismo excessivo de
carboidratos, proteinas e gorduras (MURTHY e HAGHNAZARI, 1999) e pacientes
envenenados por picada de escorpido apresentam hiperglicemia transitéria (CUPO, 2015b).

A confirmacéo do aumento das catecolaminas, como a epinefrina e a norepinefrina, pode
indicar prognostico desfavoravel em pacientes com envenenamento por escorpido, pois niveis
elevados desses hormonios podem associar-se a complicacbes graves, como distarbios
cardiovasculares, arritmias cardiacas e choque.

A hiperglicemia e fendmeno multifatorial, influenciado por varios mecanismos que
envolvem interacbes complexas entre diferentes tecidos e sistemas do corpo. Os
neurotransmissores desempenham papel importante na regulacdo do metabolismo da glicose,
afetando diretamente o figado, o pancreas e o tecido adiposo.

As catecolaminas podem agir no figado ativando a adenilciclase, enzima envolvida na

producéo de adenosina monofosfato ciclico (AMP). O aumento do AMP ciclico pode estimular
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aglicogendlise, que é a quebra do glicogénio em glicose, aumentando assim os niveis de glicose
no sangue (EL-ASMAR, 1984; ISMAIL; ABD-ELSALAM, 1988)

Além disso, as catecolaminas também tém efeito lipolitico, promovendo a quebra de
gorduras armazenadas no tecido adiposo, resultando na liberacdo de acidos graxos livres na
corrente sanguinea. Esses &cidos graxos livres podem ser utilizados como substratos para a
gliconeogénese, processo pelo qual novas moléculas de glicose sdo sintetizadas a partir de
precursores ndo glicidicos, como aminoacidos. A leucina, isoleucina e valina sdo exemplos de
aminoacidos que podem ser convertidos em glicose através da gliconeogénese (EL-ASMAR,
1984; ISMAIL; ABD-ELSALAM, 1988; MURTHY; HASE, 1994, MURTHY;
HAGHNAZARI, 1999). Portanto, os efeitos das catecolaminas no figado, tecido adiposo e
outros sistemas contribuem para 0 aumento da glicemia.

Alguns estudos destacaram a relacdo entre hiperglicemia e o desenvolvimento de
faléncia de 6rgdos em casos de envenenamento grave por escorpido, devido a sindrome da
resposta inflamatoria sistémica (SIRS) (BAHLOUL et al., 2005; BOUAZIZ et al., 2006;
BOUAZIZ et al., 2008; PETRICEVICH, 2010).

Observou-se que os niveis plasmaticos de glicose variaram de 249 a 357mg/dL entre
oito pacientes com quadro clinico grave (CUPO; HERING, 2003). Em um caso extremo,
Bucaretchi et al. (1995) relataram glicemia de 576mg/dL em uma crianga. A hiperglicemia tem
sido observada com complicacBes graves, especialmente em relacdo a disfuncdo cardiaca
(BAHLOU et al., 2010; BOUAZIZ et al., 2006; DEVARBHAVI e VASUDEVA, 2013).

A medicdo da glicemia na admissao hospitalar, como parte da avaliacdo inicial de risco,
é um biomarcador acessivel e de facil obtencdo por todos os profissionais de satde. Identificar
essas alteracfes o mais precocemente possivel é crucial, pois isso auxilia na priorizacdo do
atendimento, facilita a classificacdo do quadro clinico e contribui para um diagndstico mais

preciso e adequado.

2.7 Diagndstico

A complexidade e a variabilidade do quadro clinico do acidente escorpidnico muitas
vezes sdo dificultadores para a classificacdo clinica e tratamento por profissionais de satide com
pouca experiéncia ou sem treinamento especifico.

As dificuldades ja se iniciam no diagnostico do escorpionismo, que é feito pela
identificacdo do animal envolvido e exame clinico. Por isso, € muito importante levar o
espécime envolvido no acidente para identificacdo (BRASIL, 2001). A subnotificacéo de obitos

relacionados ao escorpionismo pode ocorrer devido a ndo atribuicdo adequada do
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escorpionismo como causa bésica do evento, com fatores como choque, miocardite, entre
outros, erroneamente considerados (CHAVEZ-OLORTEGUI et al., 1994; CUPO, 2015b).

O diagnostico de envenenamento dos acidentes escorpionicos é exclusivamente clinico-
epidemioldgico, ndo sendo empregado na rotina hospitalar exame laboratorial para confirmagéo
do veneno circulante. A avaliacdo da gravidade muitas vezes é fundamentada em critérios que
podem ser subjetivos ou depender da experiéncia individual da equipe médica, sendo essencial
estabelecer critérios mais definidos, padronizados, consensuais e confiaveis para classificacdo
de morbidade e risco e prevencdo de desfechos desfavoraveis.

A primeira escala criada para avaliar o envenenamento por escorpides, especificamente
no contexto do Brasil, foi proposta por Vital Brazil. Criada no inicio do século XX, essa escala
tinha como objetivo classificar a gravidade do envenenamento por escorpides e orientar o
tratamento clinico. A escala de Vital Brazil era baseada principalmente nos sinais e sintomas
observados nos pacientes e foi uma das primeiras tentativas sistematicas de criar um protocolo
de atendimento para esses casos (BRAZIL, 1926).

Essa escala pioneira influenciou muito as praticas de tratamento de escorpionismo no
Brasil e em outros paises tropicais. Com o tempo, a escala foi aperfeicoada e adaptada, levando
a criacdo de novas classificacBes e protocolos, como os adotados pelo Ministério da Saude e
outros 6rgaos de saude publica (BRASIL, 2001).

As escalas de escorpionismo mais utilizadas no mundo variam de acordo com a regido
e a espécie de escorpido predominante, as principais sdo: Escala de grupos clinicos (Brasil),
Aboul-Naga (Egito), Burchel (América Latina), Isbister (Australia), Garcia (México), Khatab
(Oriente Médio, Bawashar (india), mas ainda varia muito de acordo com a experiéncia do
médico. Essas escalas ajudam a determinar a gravidade do envenenamento e guiam o tratamento
clinico, especialmente no que diz respeito a administracdo de soro antiescorpionico e cuidados
de suporte intensivo (BAWASKAR, H.S., BAWASKAR, P.H., 2012).

A auséncia de padronizacdo nos exames bioquimicos complementares apds
envenenamento grave por escorpionismo também dificulta o atendimento médico, resultando
em variagOes diagndsticas e terapéuticas, atrasos no diagnostico e possiveis omissdes de
complicagdes, devido a abordagem ndo uniforme baseada apenas na suspeita clinica e nos
achados fisicos (BRASIL, 2001).

Os exames bioquimicos frequentemente solicitados s&éo hemograma completo, dosagem
de glicose, eletrdlitos séricos (sodio, potassio e calcio), creatinina, uréia, aminotransferases e
bilirrubinas, gasometria arterial, lipase e amilase séricas, urina, coagulograma,
creatinofosfoquinase (ISBISTER; BAWASKAR, 2014).
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Geralmente, observa-se distarbio do equilibrio &cido/basico do tipo misto, com acidose
metabdlica e alcalose respiratdria, podendo progredir para acidose respiratoria nos casos mais
graves (BRASIL, 2019). A toxina escorpidnica ocasiona diminui¢do continua do pH no sangue,
gerando acidose respiratoria aguda seguida por acidose metabélica (CANINEO, 2012). Nos
casos moderados e graves, pode ser observada glicosuria e, ocasionalmente, cetonuria,
(BRASIL, 1998).

Pode ocorrer uma glicogendlise hepatica, hipopotassemia e hiponatremia, além de
amilasemia elevada em metade dos casos moderados e em cerca de 80% dos casos graves.
Também pode ser observado aumento nos niveis de enzimas aspartato aminotransferase, lactato
desidrogenase, creatinofosfoquinase e varias citocinas (CUPO, 2015b). A leucocitose com
neutrofilia esta presente nas formas graves de envenenamento por escorpido e em cerca de 50%
dos casos moderados (BRASIL, 2001).

As lesbes de miocardio sdo identificadas em analises laboratoriais por meio da dosagem
sérica de enzimas de origem muscular, tais como AST, lactato-desidrogenase (LDH) e
creatinaquinase e principalmente as isoenzimas lactodesidrogenase (LD) e creatinoquinase
fracdo miocardica (CK-MB), liberadas especificamente pelo musculo cardiaco lesado
(BRASIL, 2001).

A dosagem de troponina (TNI), uma proteina estrutural do midcito, tem sido utilizada
para diagnostico de lesdes cardiacas, sobretudo infarto agudo do miocardio (CUPO,
AZEVEDO-MARQUES, HERING, 2003; CUPO et al., 2003). Diversos estudos buscam
demonstrar o uso de marcadores que se correlacionam com a disfuncéo cardiaca. E o caso da
troponina cardiaca I, que pode estar elevada em condi¢fes ndo isquémicas (SAGARAD et al,
2012; SOFER et al., 2013).

Alguns exames complementares sdo Uteis para o diagnostico e acompanhamento de
pacientes com manifestacGes sistémicas decorrentes de envenenamento por escorpiao,
incluindo eletrocardiograma (ECG), radiografia de torax, ecocardiografia (ECO) e exames
bioquimicos (BRASIL, 2021). Esses exames ajudam a monitorar a evolucéo do quadro clinico
e a identificar complicacGes associadas ao envenenamento.

As alteraces mais frequentes observadas no ECG incluem taquicardia ou bradicardia
sinusal, extrassistoles ventriculares, disturbios da repolarizacdo ventricular como inversédo da
onda T em varias derivacdes, presenca de ondas U proeminentes, além de alteracbes
semelhantes as observadas no infarto agudo do miocardio. Também podem ser observados

marcapasso mutavel, prolongamento do QT corrigido e bloqueio de conducdo diversa. Essas
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alteracOes sdo geralmente reversiveis dentro de trés a sete dias apos o acidente, dependendo da
gravidade, embora em alguns casos possam persistir por mais tempo (CUPQO, 2015b).

A ecocardiografia € um bom método para avaliar diversos parametros cardiacos e tem
demonstrado hipocinesia transitdria do septo interventricular e da parede posterior do ventriculo
esquerdo, diminuicdo da fracdo de ejecdo, regurgitacdo da valvula mitral e dilatacdo das
camaras cardiacas (MAZZEI et al., 2002). Em casos graves, as alteracdes ecocardiograficas
estdo presentes desde as primeiras horas ap0s a picada (CUPO, 2015b).

O método padrdo utilizado para confirmar a suspeita clinica de comprometimento
cardiovascular em casos de envenenamento por escorpido é a medida da fracdo de ejecéo do
ventriculo esquerdo por meio da ecocardiografia. Esse exame permite avaliar a funcdo cardiaca
e detectar possiveis disfuncdes do ventriculo esquerdo, que sdo comuns em casos graves de
envenenamento. (BAHLOUL et al., 2013; PUCCA et al., 2015).

O diagnéstico de edema agudo de pulmao pode ser feito através da observacao de sinais
e sintomas clinicos, como taquipneia, tosse, esforco inspiratério, hipoxemia e crepitacdes a
ausculta, juntamente com a analise de alteracbes nos exames de imagem pulmonar.
(BUCARETCHI et al., 2014).

A radiografia de térax pode revelar aumento da area cardiaca e sinais de EAP,
eventualmente unilateral (CIRUFFO, 2012). O achado sugestivo na radiografia de térax é a
presenca de infiltrado alveolar em um ou em ambos os pulmdes (CAMPOS; CARDOSO;
ANDRADE FILHO, 2020).

A tomografia computadorizada cerebral (TCC) pode ser util na suspeita de acidente
vascular cerebral ou outras complica¢cdes neurolégicas, embora essas complicacBes sejam
consideradas raras em acidentes no Brasil (CIRUFFO, 2012).

Atualmente, ndo é disponivel a realizacao rotineira do ensaio imunoenzimatico (ELISA)
para detectar e confirmar a presenca de componentes do veneno de escorpido no sangue. A
metodologia do teste se baseia em reacfes antigeno-anticorpo detectaveis através de reacdes
enzimaticas. Existem varios modelos de ELISA e eles envolvem testes usando anticorpos como
reagentes (REVELO et al., 1996).

Chévez-Olortegui et al. (1994) padronizaram um ensaio ELISA para a detec¢do de
antigenos do veneno de T. serrulatus. Esse teste foi capaz de detectar antigenos no soro de
pacientes com envenenamento sistémico, mas ndo conseguiu distinguir entre pacientes que
apresentavam apenas dor local no sitio da picada e os controles. O diagnostico realizado com o
ELISA demonstra a presenga de veneno circulante em pacientes com formas moderadas e

graves de escorpionismo e pode ser utilizado para monitorar os niveis de veneno no soro desses
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pacientes. A técnica tem sido utilizada para quantificar tanto veneno quanto antiveneno, é de
facil execucdo, baixo custo e ndo envolve o uso de material radioativo (CHAVEZ-
OLORTEGUI et al., 2001).

2.8 Tratamento

Nos casos de envenenamento com animais peconhentos como serpentes e escorpides, a
imunoterapia com soro policlonal produzido em animais hiperimunizados, o chamado
antiveneno, € o Unico tratamento recomendado pela Organizacdo Mundial de Saide (OMS)
(BRASIL, 2001).

Os primeiros estudos sobre envenenamento por escorpifes no Brasil foram feitos em
1918 por Vital-Brazil, no Instituto Butantan. Alguns anos antes, Maurano (1915) imunizou o
primeiro cavalo com o veneno do escorpido T. bahiensis, o mais encontrado em Sdo Paulo
naquela época.

Em 1917, na filial do Instituto Oswaldo Cruz em Belo Horizonte, o professor Eurico
Vilela, empregando metodologia semelhante a utilizada por Maurano, desenvolveu o primeiro
soro escorpionico (VILELA, 1917), utilizado com sucesso em uma crianga de nove meses.
Como o T. serrulatus so foi descrito em 1922 por Mello Campos e Lutz, os soros produzidos
em Belo Horizonte até entdo eram contra o T. bahiensis (HASSAN, 1984).

No inicio da década de 1990, a producdo de soro antiescorpiénico (SAE) para uso
humano estava concentrada em apenas trés instituicbes globais: o Instituto Lister, em Londres;
o Instituto Butantan, em S&o Paulo; e o Instituto Oswaldo Cruz, em Belo Horizonte. Apesar
dessa limitacdo, pesquisadores de diversas regies afetadas pelo escorpionismo, incluindo o
Oriente Médio e a América Latina, realizaram estudos e desenvolveram diferentes formulacoes
de soros antiescorpidnicos para enfrentar o problema local (CHAVEZ-OLORTEGUI et al.,
2001).

Ainda ha discussdo acerca da utilizacdo da soroterapia como tratamento Unico,
principalmente no caso do antiveneno escorpiénico, e ndo ha na literatura estudo clinico
randomizado que comprove sua eficacia. No entanto, hd evidéncias de que o antiveneno
administrado por via intravenosa seja capaz de reduzir as concentracfes séricas de veneno
(KRIFI et al., 2001).

A maioria dos soros fabricados atualmente sdo fragmentos de imunoglobulinas
heterologas purificadas com maior proporc¢éo da fragdo neutralizadora, visando diminuir o risco
do aparecimento de efeitos adversos, como anafilaxia ou reacdo ao soro (BAHLOUL et al.,
2010).
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No Brasil, o0 soro é produzido rotineiramente utilizando-se equinos. A despeito de sua
eficécia, a producdo do soro heter6logo encontra obstaculos como o custo da criacdo dos
animais, a dificuldade na obtencé@o de maior quantidade de veneno e a producdo em larga escala
de anticorpos neutralizadores. Tendo em vista 0s pontos citados e visando ao menor risco de
efeitos colaterais, vém ganhando espaco pesquisas que buscam desenvolver soro com
anticorpos humanos recombinantes (PUCCA et al., 2015)

Os tratamentos propostos atualmente pelo Ministério da Saude se baseiam em medidas
suportivas € no uso da soroterapia especifica. Nos ultimos anos houve enfoque no
estabelecimento de tratamentos sintométicos a serem empregados com vista nos mecanismos
fisiopatolégicos do envenenamento e a depender da classificacdo do quadro, como casos leves,
moderados ou graves (BRASIL, 2001).

A soroterapia é eficiente quando administrada imediatamente apds a picada, diminuindo
por completo a concentracdo do veneno no coragdo, bago e figado e reduzindo-a de forma
significativa nos pulmdes e rins (REVELO et al., 1996; MOREIRA-FERREIRA et al., 1998).

O soro antiescorpiénico (SAE) ou antiaracnidico (SAA) é formalmente indicado para o
tratamento de todos os casos graves de picada de escorpido. Nos casos considerados moderados,
sua administracdo é especialmente recomendada para criancas abaixo de sete anos, que
constituem um grupo de maior risco devido a maior susceptibilidade ao envenenamento grave
(BRASIL, 2021; PUCCA et al., 2015).

Pacientes com manifestacdes sistémicas, especialmente criancas com quadros
moderados e graves, devem ser mantidos sob observacdo constante das funcdes vitais. 1sso visa
garantir o diagndstico e tratamento precoces de quaisquer complicagdes que possam surgir
(BRASIL, 2001).

As manifestacbes sisttmicas do escorpionismo apresentam maior concentracdo
plasmatica de veneno do que aqueles com dor apenas no local da picada. O envenenamento em
pacientes picados pelo escorpido T. serrulatus esta relacionada a concentracdo plasmatica do
veneno (REZENDE et al., 1996).

Para os casos classificados como leves recomenda-se inicialmente combater a dor e
manter o paciente sob observacédo e, a qualquer sinal de agravamento, iniciar a soroterapia
(CUPOQ et al., 2007). Podem ser tratados com alivio da dor por meio de infiltracdo de lidocaina
a 2% sem vasoconstritor (1 a 2 mL para criangas; 3 a 4 mL para adultos) no local da picada, ou
pelo uso de dipirona na dose de 10 mg/kg de peso a cada seis horas (BRASIL, 2001).

A administracdo do soro € segura, sendo pequena a frequéncia e gravidade das reagdes

de hipersensibilidade precoce (BRASIL, 2019). Quanto mais precoce for a administragdo do
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soro, maior o seu potencial terapéutico; desta forma, o tratamento deve ser iniciado o mais
répido possivel (ALBUQUERQUE; BARBOSA; IANNUZZI, 2009). D’avila et al. (2002)
relataram casos de pacientes que receberam rapidamente o soro antiescorpidnico com
diminuicdo do grau e duracdo da ativacdo simpatica.

O efeito da imunoterapia inicia-se imediatamente ap6s a sua administracéo,
neutralizando as toxinas do veneno de escorpides encontradas no sangue (BRASIL, 2010;
REZENDE et al., 1995). Os anticorpos, fragdo F(ab’) das imunoglobulinas especificas,
contidos no soro heterélogo e hiperimune, ligam-se especificamente as toxinas do veneno,
neutralizando-as (SEVCIKC et al., 2004).

O antiveneno especifico pode impedir o agravamento das manifestacGes clinicas pela
presenca de titulos elevados de anticorpos circulantes capazes de neutralizar a toxina que esta
sendo absorvida a partir do local da picada. O objetivo da soroterapia € neutralizar o veneno
circulante, proporcionando uma rapida melhora nos sintomas como dor local e vomitos. No
entanto, € importante destacar que as manifestacdes cardiovasculares, como arritmias e choque,
podem ndo regredir completamente ap6s a administracdo do antiveneno (BRASIL, 2001).
(BRASIL, 2001).

A eficacia da soroterapia, questionada ainda hoje por alguns autores estrangeiros, ficou
evidenciada apo6s trabalho de Rezende et al, 1998. Esses autores correlacionaram a gravidade
do envenenamento por escorpido com a concentracao sanguinea do veneno utilizando a técnica
de ELISA em modelo experimental (ratos). Observou-se que altos niveis de antigenos foram
removidos do plasma ap6s uma hora da infusdo do soro. Além disso, altas concentracdes do
soro permaneceram circulantes por pelo menos 24 horas, confirmando a eficacia da
imunoterapia em neutralizar o veneno (REZENDE; AMARAL; FREIRE-MAIA, 1998).

A maioria dos pesquisadores considera o antiveneno como o Unico tratamento especifico
e eficaz para picadas de escorpido (CAMPOS et al., 1980; GOYFFON, VACHON; BROGLIO,
1982; HASSAN, 1984; FREIRE-MAIA; CAMPOS, 1987; RAHAV; WEISS, 1990;
KANKONKAR et al., 1992). O uso de antiveneno é amplamente reconhecido como a principal
intervencdo terapéutica capaz de neutralizar as toxinas circulantes e prevenir a progressao para
formas graves de envenenamento, sendo fundamental para melhorar os desfechos clinicos dos
pacientes.

A dose de soroterapia, preconizada no Manual de Diagndstico e Tratamento de
Acidentes por Animais Peconhentos do Ministério da Saude do Brasil sdo duas a trés ampolas

para 0s casos classificados como moderados e de quatro a seis para 0s casos graves, variando
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de 10 a 30 mL (BRASIL, 2021). A administracdo é por via endovenosa, sem dilui¢do, durante
15 a 30 minutos, e a dose é a mesma para criangas e adultos (CUPO et al., 1994).

A eficécia do tratamento com antiveneno esta diretamente relacionada a rapidez com
que o soro é administrado, uma vez que ele neutraliza apenas as toxinas circulantes (SEVCIK
et al., 2004).

A imunoterapia deve ser iniciada o mais rapidamente possivel apos a admissdo do
paciente no hospital, devido a rapida taxa de absorcdo do veneno (REVELO et al., 1996). O
antiveneno nao reverte os efeitos ja estabelecidos pelas toxinas que se ligaram aos tecidos antes
da administracdo do soro (ISMAIL, 1995). Por isso, a eficacia do tratamento esta fortemente
ligada a rapidez com que o soro é administrado apds a picada do escorpido. Quanto mais cedo
o soro for dado, mais toxinas podem ser neutralizadas antes de se ligarem aos tecidos, reduzindo
assim a gravidade dos sintomas e o risco de complicacdes graves.

No entanto, mesmo em casos de atraso no inicio do tratamento, a administracdo do
antiveneno continua sendo recomendada, pois a lenta meia-vida de eliminacdo do veneno
permite que o soro ainda possa exercer um efeito terapéutico significativo (REZENDE;
AMARAL; FREIRE-MAIA, 1998).

Os parametros farmacocinéticos mostraram taxa de absorc¢do rapida, distribuigdo rapida
e alta de veneno para tecidos, grande afinidade do veneno pelos tecidos e meia-vida de
eliminacdo lenta. O veneno é absorvido em no méaximo duas horas e é distribuido entre os
diferentes 6rgdos com niveis mais elevados no rim, pulméo, coracéo e figado (REVELO et al.,
1996).

Estudos também demonstraram a ineficacia da soroterapia antiescorpionica quando o
tratamento é iniciado vérias horas apds a picada, devido as diferencas na distribuicdo e meia-
vida do veneno e do soro no corpo. O antiveneno mostrou-se incapaz de se difundir
adequadamente do compartimento central (sangue) para o compartimento periférico (tecidos),
onde as toxinas ja podem ter se ligado e causado danos (ISMAIL, 1995). Isso reforca a
importancia de uma administracdo precoce do soro para garantir sua eficacia na neutralizagédo
das toxinas circulantes antes que elas atinjam os tecidos.

A soroterapia representa uma das principais medidas terapéuticas no tratamento do
envenenamento por escorpido. No entanto, o protocolo de dosagem do soro e administracao
continua sendo feito empiricamente (FREIRE-MAIA et al.,1994; ISMAIL, 1995).

Em casos graves de envenenamento por escorpido, esta indicado o tratamento intensivo,

como utilizado para outras condi¢cBes que levam & insuficiéncia cardiaca aguda e choque
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cardiogénico, por vezes envolvendo o uso de ventilagio mecénica, vasodilatadores e
inotrépicos (CAMPOS; CARDOSO; ANDRADE FILHO, 2020).

Em alguns casos de envenenamento por escorpido podem ocorrer crises hipertensivas,
aumentando o risco de desenvolvimento de alteragdes vasculares tardias e, eventualmente,
choque cardiogénico (ABROUG et al., 2015). No entanto, a maioria dos pacientes se recupera
espontaneamente e retorna aos niveis normais de pressdo arterial, sem a necessidade de
intervencdo imediata (ABROUG et al., 2015).

Segundo Campos et al. (2020), ndo existe medicamento de escolha especifico para
tratamento do envenenamento por escorpido, porém é importante notar que os efeitos do veneno
sobre o sistema nervoso autbnomo sao transitdrios, especialmente apds a neutralizacdo das
toxinas circulantes pelo soro antiescorpiénico. O controle da hipertensao arterial relacionada ao
envenenamento por escorpido deve seguir 0s protocolos de tratamento de emergéncia como em
outras causas (CAMPOS; CARDOSO; ANDRADE, 2020).

A dobutamina € muito utilizada no manejo da insuficiéncia cardiaca aguda. Ela promove
melhora nos parametros hemodinamicos e pode reduzir a mortalidade em casos graves de
envenenamento (ABROUG et al., 2015). Bahloul et al. (2010), recomendam seu uso quando
houver evidéncias de edema agudo de pulméo.

Elatrous et al. (1999), em um estudo envolvendo 19 pacientes com edema agudo
pulmonar (EAP) causado por picada de escorpido, demonstraram que 0 uso de dobutamina
melhorou a funcdo cardiaca, aumentou a pressdo arterial sisttmica média e reduziu a pressao
de oclusdo da artéria pulmonar.

A dobutamina pode ser uma intervencdo eficaz no manejo das complicacfes
cardiovasculares graves associadas ao envenenamento por escorpido (BAHLOUL et al., 2013;
ELATROUS et al., 1999).

Apesar de marcadores inflamatorios serem liberados com o veneno escorpionico, ndo
foi observado beneficio associado ao uso de esterdides como tratamento, sem impacto
significativo no prognostico de criancas (BAHLOUL et al., 2013; BAHLOUL et al., 2014).

Atualmente, buscam-se medicamentos que atuem diretamente na fisiopatologia das
alteracOes cardiacas, para serem utilizados como tratamento complementar a soroterapia e as
medidas de suporte.

A escassez de estudos no Brasil que analisam os aspectos clinico-epidemioldgicos do
escorpionismo ressalta a necessidade de pesquisas que confrontem variaveis relevantes. E

crucial estabelecer parametros para definir a gravidade do quadro, bem como identificar
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marcadores especificos que possam destacar inicialmente os casos com progndstico
desfavoravel.

Enquanto o envenenamento por escorpido continuar sendo um problema significativo
de saude publica e doenca negligenciada, ha necessidade ética de realizar novos estudos para
aprofundar a compreensdo do comportamento clinico e epidemioldgico desses eventos
(GUERRA-DUARTE et al., 2023).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral
Avaliar a possivel associa¢do de niveis glicémicos basais a admissdo com a morbidade

de criancas vitimas de escorpionismo atendidas em servigo de referéncia de toxicologia em

Minas Gerais.

3.2 Objetivos Especificos

1.

Descrever o quadro clinico de criancas vitimas de escorpionismo atendidos no
Hospital Jodo XXIII entre setembro/2023 e margo/2024.

Criar escala de avaliacdo de morbidade para escorpionismo.

Verificar a concordancia, entre os avaliadores, dos valores individuais na
pontuacéo do escore de morbidade.

Verificar a associagédo dos valores do escore nos grupos tratado e ndo tratado.
Comparar a glicemia a admissdo com o escore de morbidade.

Verificar o nivel de glicemia a admissdo e duas horas ap0s a internacdo em
criancas tratadas e néo tratadas com SAE.

Comparar a glicemia em paciente tratados e ndo tratados e pacientes com pior

morbidade.
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4 SUJEITOS DA PESQUISA, MATERIAIS E METODOS

4.1 PACIENTES

Trata-se de estudo longitudinal, observacional e exploratério com abordagem
quantitativa realizado entre setembro de 2023 e mar¢o 2024, incluindo pacientes admitidos no
Hospital Jodo XXIIl da Fundacdo Hospitalar do Estado de Minas Gerais (FHEMIG).
Participaram deste estudo 67 criangas, com idade minima e maxima entre trés e 12 anos com
queixa de picada por escorpido e que identificaram o agente agressor como escorpido T.
serrulatus ou que trouxeram o proprio escorpido.

Os pacientes do estudo foram divididos em dois grupos: casos leves (ndo tratados) e
casos moderados/graves (tratados). Os pacientes classificados como leves foram mantidos
apenas sob observacdo pelo tempo necessario ou receberam analgesia, engquanto 0s casos
moderados e graves receberam tratamento com soroterapia.

A glicemia dos pacientes foi medida no momento da admisséo, durante a classificagéo
de risco, e novamente duas horas ap0s observacdo ou tratamento com soroterapia. Essa
abordagem permitiu avaliar as alteracdes nos niveis glicémicos em resposta ao tratamento ou a
evolucdo natural do envenenamento.

A coleta de dados das informacBes demograficas e as caracteristicas basais dos pacientes
foram obtidas a partir de dados do prontuério eletrénico do sistema de gestdo hospitalar (SIGH).
Foram coletados dados sobre evolucdo clinica e prescricdo diaria dos pacientes, incluindo
caracteristicas epidemioldgicas (registro, data e horario da admissdo, data e horario da picada,
sexo, raca, data nascimento, peso, municipio de origem, transporte ao hospital, local ocorrido,
local da picada, escorpido, alergias, prioridade da classificacdo de risco, dados vitais,
manifestacdes clinicas, comorbidades, Escala de Coma de Glasgow (ECG), diagnostico, tempo
decorrido entre a picada e o atendimento, tratamento recebido, tempo de permanéncia no

hospital e desfecho. Todos os dados foram consolidados em planilha de Excel.

4.1.1 Critérios de Inclusao
Todos os pacientes entre 0 e 17 anos, de ambos 0s sexos, com queixa de picada por
escorpido e que identificaram o agente agressor como escorpido T. serrulatus ou que trouxeram

0 proprio escorpido.
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4.1.2 Critérios de Excluséo

Né&o identificacdo do agente agressor como escorpiao.

Tempo de picada superior a seis horas.

Transferéncia de outras unidades de salde, com administracdo de qualquer tipo de
tratamento e/ou soroterapia.

Diagnostico prévio de diabetes mellitus.

4.2 Métodos

Os momentos das coletas das amostras para avaliar a glicemia foram estabelecidos
conforme os tempos recomendados pelos protocolos do Ministério da Saude em relagcdo a
administracdo de soroterapia, que deve ser iniciada o mais rapidamente possivel apds o
envenenamento (BRASIL, 2021). De acordo com essas diretrizes, foi determinado que a
medida da glicemia basal deveria ser realizada no momento da classificacdo de risco, ou seja,
na chegada do paciente ao hospital. Uma nova medicéo foi programada para duas horas apds a
administracdo do soro antiescorpidnico (SAE). Mesmo para 0s pacientes que nao receberam
SAE, a glicemia foi medida novamente duas horas apds a admissdo, garantindo assim a
avaliacdo adequada dos niveis de glicose em diferentes cendrios de tratamento.

O escore de morbidade foi elaborado a partir de revisdo de literatura e experiéncia local
(dados de observacdo dos médicos assistentes), sendo levantados 14 sinais e sintomas
importantes que deveriam ser avaliados em caso de escorpionismo, considerando o diagndstico
ser exclusivamente clinico-epidemioldgico.

No desenvolvimento do escore de avaliacdo da gravidade dos casos de escorpionismo,
foram incluidos os sinais e sintomas ja estabelecidos pelo Ministério da Saude na classificacdo
clinica do escorpionismo. Esses sinais e sintomas incluem: dor local, parestesia local, nduseas,
vomitos, sudorese, agitacdo, taquipneia, taquicardia, sudorese, sialorreia, prostracdo,
convulsdo, coma, bradicardia, insuficiéncia cardiaca, edema pulmonar e choque (BRASIL,
2001). Essa abordagem visa garantir que o escore seja baseado em critérios clinicamente
reconhecidos e amplamente aceitos, proporcionando maior precisao na avaliacdo do risco e na
tomada de decisfes durante o atendimento a vitimas de envenenamento por escorpiao.

Aplicou-se o questionario para obtencdo do escore e classificacdo dos pacientes em um
estudo piloto, de forma independente, objetivando-se explorar amplamente os aspectos
relacionados a gravidade do paciente picado por escorpiao.
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Para avaliacdo dos sinais e sintomas apresentados pelas vitimas de picada de escorpido,
foram convidados oito profissionais experientes da area, sendo quatro médicos e quatro
enfermeiros, que atribuiram pesos de importancia para cada item, que variaram de 0,5 a 5,
passando por 1, 2, 3 e 4, sendo 0,5 o sinal/sintoma avaliado como 0 menos grave/importante e
5 o sinal/sintoma avaliado como o mais grave/importante (Figura 9). Apos a atribuicdo dos
pesos a cada item da escala, procedeu-se com a calculo do escore para cada paciente do estudo.

Pesos possiveis
0,5 1 2 3 4 5

ltem

1 Dor intensa ou
parestesias

2 Nauseas/Vomito(1

ou 2X)

Sudorese

Sialorréia
Hipertenséo
Agitacdo
Sudorese Intensa
Taquipnéia
Vomitos
incoerciveis

10 Hipotensédo

11 Bradicardia
12 Prostracéo
13 Convulséo
14 Choque
Soma
Figura 9. Planilha com sinais e sintomas para atribui¢ao dos pesos para célculo do
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escore.

4.3 Analise Estatistica

Para andlise estatistica dos fatores associados, a varidvel “classificacdo da gravidade”
foi dicotomizada em grupos: casos leves (apenas 0s ndo graves) e casos moderados/graves
(incluindo os casos moderados e graves, que receberam soroterapia).

Para verificar a hipdtese de normalidade gaussiana de uma variavel numérica, utilizou-
se o teste de Shapiro Wilk. A avaliagdo da hipétese de correlagdo entre duas variaveis numéricas
foi verificada via teste ndo-paramétrico de Spearman.

Na analise comparativa, se a variavel era numérica, realizou-se a comparagao entre 0s
grupos via teste de Mann-Whitney, uma vez que nenhuma variavel numérica apresentou
distribuicdo normal gaussiana. As variaveis categoricas foram comparadas entre 0s grupos por

meio do teste Qui-quadrado ou do teste exato de Fisher, quando as suposi¢des de uso do
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primeiro teste ndo eram satisfeitas. As variaveis significativas ao nivel de significancia de 0,20
foram selecionadas para um ajuste de regressdo logistica binario maltiplo.

Para avaliar a acuracia diagnostica de uma variavel teste na classificacdo da gravidade
do escorpionismo, foi utilizada a curva ROC (Receiver Operating Characteristic). A curva ROC
é uma ferramenta estatistica que permite medir a capacidade de um teste diagndstico em
diferenciar entre dois estados ou condigdes, neste caso, entre diferentes niveis de gravidade do
escorpionismo. Os seguintes indices de testes de diagnostico foram obtidos: sensibilidade, que
indica a capacidade da variavel teste detectar corretamente as pessoas com a condicdo de
gravidade do escorpionismo; especificidade, que indica a capacidade da variavel teste excluir
corretamente as pessoas sem a gravidade do escorpionismo; acurécia, que avalia a propor¢ao
de todos os testes corretos (verdadeiros positivos e verdadeiros negativos), sobre todos os
resultados obtidos; valor preditivo positivo, que indica qual a probabilidade de uma pessoa
com teste alterado realmente tenha a condicdo de gravidade; valor preditivo negativo que
indica a probabilidade de uma pessoa com teste ndo alterado realmente néo ter a condicéo de
gravidade.

Na deteccdo do melhor valor de corte para as variaveis teste seguiu-se com dois critérios:
o maior valor de indice de Youden (J=sensibilidade + especificidade - 1), que otimiza os valores
de sensibilidade e os de especificidade. E o valor que obtém a maior sensibilidade, por se tratar
de um escore de triagem, que prioriza uma maior sensibilidade, por desejar evitar os casos falso-
negativos.

Avaliou-se, também, o nivel de consisténcia entre os profissionais da area (juizes) por
meio do coeficiente de concordancia de Kendall, que é um teste ndo paramétrico que indica o
grau de associacdo entre avaliadores/juizes/especialistas, quando as classifica¢des sdo ordinais,
uma vez que este coeficiente, diferentemente da estatistica Kappa, responde pela ordem de
pontuacdo. Na avaliacdo da concordancia entre duas variaveis binarias (gravidade
escorpionismo X classificacdo via variavel teste) aplicou-se o indice de concordancia de Kappa.

Todas as analises foram realizadas no software SPSS verséo 23, considerando-se como
nivel de significancia o valor de 0,05, indicando que quando se obteve um p-valor <0,05, para
esta variavel houve associagdo significativa.

Na analise dos dados foram utilizadas representacdes graficas do tipo diagrama de caixa
(box plot) (Figura 10), diagrama de disperséo (Figura 11) e curva ROC (Figura 12).

O box plot é o tipo de grafico que ajuda a observar a distribuicdo dos dados da seguinte
maneira: o local onde a linha vertical comeca (de baixo para cima) indica 0 minimo (excetuando

algum possivel valor extremo), e onde a linha termina indica 0 maximo, também excetuando
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algum possivel outlier. O retangulo no meio dessa linha possui trés linhas horizontais. A de
baixo (que é o proprio contorno externo inferior do retangulo) indica o primeiro quartil, a de
cima (que também € o préprio contorno externo superior do retangulo) indica o terceiro quartil
e, a do meio, indica a mediana. Para calcular o primeiro quartil, primeiramente ordenam-se 0s
dados do menor para o maior. O valor que € maior que 0s 25% menores e menor que 0s 75%
maiores é o primeiro quartil, pois deixa um quarto dos dados “abaixo” dele. Analogamente, o
terceiro quartil é o valor que é maior que 0s 75% menores e menor que 0s 25% maiores.

A mediana é o nome mais popular do segundo quartil, pois ela é o valor que é maior que
0s 50% menores e menor que 0s 50% maiores, ou seja, ela estd bem no meio dos dados
ordenados. Ela é a medida de tendéncia central mais indicada quando os dados possuem
distribuicdo assimétrica, mais indicada até do que a média aritmética, que nesse caso seria

influenciada pelos valores extremos.

- Valor maximo observado na amostra.

3° Quartil — Valor o qual acima dele estio 25%
- dos valores observados na amostra, e abaixo dele
75% dos valores observados na amostra.

Mediana — Valor o qual acima dele estdo 50% dos
- valores observados na amostra, e abaixo dele 50%
dos valores observados na amostra.

1* Quartil — Valor o qual acima dele estio 75%
* dos valores observados na amostra, e abaixo dele
25% dos valores observados na amostra.

* Valor minimo observado na amostra.

Figura 10. Representacdo grafica do diagrama de caixa (box plot).

O Diagrama de Dispersao (também conhecido como Grafico de Dispersdo, Grafico de
correlacéo ou Gréafico XY), € uma representacao grafica da possivel relacdo entre duas variaveis
e, dessa forma, mostra de forma grafica os pares de dados numéricos e sua relagdo. Geralmente,
a relacdo vem de uma variavel que é independente e outra varidvel que é dependente da
primeira, ou seja, a variavel independente é a causa que provoca o efeito e a dependente é o

efeito (a consequéncia gerada pela causa).
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Figura 11. Representacédo grafica do diagrama de dispersao.
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A curva ROC (receiver operating characteristic), também foi utilizada para demonstrar

resultados do estudo. Consiste em uma representacao grafica do desempenho de um modelo de

dados quantitativos, segundo sua taxa de sensibilidade (fracdo dos verdadeiros positivos) e a

fragcéo dos falso-positivos (1-especificidade), segundo diferentes valores do teste.

Sensibilidade %

Curva ROC

P Area sob a curva = 75%

(1 - Especifidade)%

Figura 12. Representacao grafica da curva Roc (receiver operating characteristic).
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4.4 Normas Eticas

Este trabalho foi aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa do Hospital Jodo
XXII1I, Fundacdo Hospitalar do Estado de Minas Gerais (FHEMIG) e da Universidade
Federal de Minas Gerais (UFMG) em conformidade com os principios éticos e regulatérios
estabelecidos pela Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saide do Brasil, e esta
inscrito na Plataforma Brasil, CAAE N° 67636623.7.3002.5119 e 67636623.7.0000.5149.
A inclusdo de criancas e adolescentes em estudos de pesquisa requer atencao especial devido a
sua condicdo de populacdo vulnerdvel. Para garantir que seus direitos sejam protegidos e que
sua participacdo seja ética, € necessario seguir protocolos especificos. Nesse contexto, €
fundamental que os sujeitos da pesquisa e seus responsaveis legais sejam completamente
informados sobre os objetivos, procedimentos, riscos e beneficios do estudo. Para isso, é
obrigatdria a aplicagdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), que deve ser
compreendido e assinado pelos responsaveis legais das criancas e adolescentes, além de uma
versdo simplificada do documento, adaptada a compreensdo dos proprios menores, conhecida
como Termo de Assentimento Livre e Esclarecido (TALE). O consentimento informado foi
obtido dos pacientes ou de seus familiares.
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5 RESULTADOS

5.1 Anélise Descritiva das Variaveis

Participaram deste estudo 67 crian¢as com idade média de 7,88 (+5,18) anos, com idade
minima e maxima entre 3 e 12 anos. Observa-se na Tabela 2 que a maioria das criancas era do
sexo feminino (53,7%), identificadas como pardas (73,1%), e originarias de Belo Horizonte
(50,7%). Observa-se, ainda, que a maioria das criancas sofreu a picada do escorpido em
residéncia (91%), sendo transportada para o hospital por meios proprios (80,6%), apresentado
classificacdo de risco amarelo (53,7%). A maior parte das picadas ocorreu na regido dos
membros inferiores (43,3%). O T. serrulatus € a espécie mais frequente nos casos de picadas
avaliadas, representando 70,3% dos casos. Em relacdo as manifestacdes clinicas observadas na
amostra destacaram-se a dor local (98,5%), sudorese (19,4%), parestesia (11,9%) e vomitos
incoerciveis (10,4%).

Do total de criancas do estudo, observou-se que nove (13,4%) evoluiram para casos
moderados/graves, sendo que em trés delas foram administradas duas ampolas e, em seis, quatro
ampolas de soro antiescorpidnico (SAE). Em relacdo ao progndstico, duas das criangas com
casos moderados/graves foram transferidas para o centro de tratamento intensivo (CTI),
enguanto as outras sete permaneceram internadas.O tempo médio de observacao/hospitalizacédo

foi de 8,43 horas para casos leves e 44,24 horas para casos graves (Tabela 2).

Tabela 2 — Analise estatistica descritiva para as variaveis do estudo, incluindo os 67

pacientes

Variavel Estatistica (n=67)
Idade 7,88(£5,18); 8,0[3,0-12,0]
Peso 31,40(x£18,57) ; 28,0[15,0-45,0]
Saturacéao 98,15(%2,36); 98,0[98,0-99,0]
Glicemia 115(%£52,54); 98,0[92,0-108,0]
PAS 109,78(+14,45); 110,0[100,0-120,0]
PAD 69,28(x13,33); 68,0[60,0-78,0-]
Frequéncia respiratoria 22,54(%7,66); 20,0[17,0-26,0]
Temperatura 36,20(+0,37); 36,20[36,10-36,40]
Frequéncia cardiaca 100,22(%20,52); 99,0[87,0-111,0]
Escala de coma de Glasgow 14,94(+0,343); 15,0[15,0-15,0]
Tempo entre a picada e o atendimento(mins) 91(84); 69[42-111]
Sexo 67

Feminino 36(53,7)

Masculino 31(46,3)

Frequéncia(%o); média(xdesvio padrdo); Mediana[1° quartil — 3° quartil]



Tabela 2 — Andlise estatistica descritiva para as variaveis do estudo, incluindo os 67 pacientes

(Cont.).

Variavel Estatistica (n=67)
Raca/Cor 67
Branca 14(20,9)
Parda 49(73,1)
Preta 4(6,0)
Municipio de Origem 67
BH 34(50,7)
Fora de BH 33(49,3)
Local ocorrido 67
Carro 1(1,5)
Clube 1(1,5)
Creche 1(1,5)
Loja BH 1(1,5)
Posto de gasolina 1(1,5)
Residéncia 61(91,0)
Sitio 1(1,5)
Transporte 67
Ambulancia 10(14,9)
Meios proprios 54(80,6)
Policia 2(3,0)
Samu 1(1,5)
Classificacdo de risco 67
Amarelo 36(53,7)
Laranja 28(41,8)
Verde 3(4,5)
Local da Picada 67
Regido da cabeca 4(6,0)
Membros superiores 22(32,8)
Regido do tronco 12(17,9)
Membros inferiores 29(43,3)
Escorpiao 67
Nao identificado ou informado 20(29,9)
Serrulatus 47(70,1)
Dor local 67
Né&o 1(1,5)
Sim 66(98,5)
Parestesia 67
Né&o 59(88,1)
Sim 8(11,9)
Dor abdominal 67
Né&o 65(97,0)
Sim 2(3,0)
Nauseas 67
Né&o 64(95,5)
Sim 3(4,5)
Vomitos 1 ou 2x 67
Né&o 63(94,0)
Sim 4(6,0)

Frequéncia(%o); média(xdesvio padrdo); Mediana[1° quartil — 3° quartil]
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Tabela 2 — Analise estatistica descritiva para as variaveis do estudo, incluindo os 67 pacientes

(Cont.).
Variavel Estatistica (n=67)
Vomitos incoerciveis 67
Né&o 60(89,6)
Sim 7(10,4)
Sudorese 67
Né&o 54(80,6)
Sim 13(19,4)
Sudorese intensa 67
Né&o 63(94,0)
Sim 4(6,0)
Esforco respiratorio 67
Né&o 66(98,5)
Sim 1(1,5)
Prostracdo 67
Né&o 65(97,0)
Sim 2(3,0)
Palpitacéo 67
Né&o 66(98,5)
Sim 1(1,5)
Sonoléncia 67
Né&o 66(98,5)
Sim 1(1,5)
Bradicardia 67
Né&o 66(98,5)
Sim 1(1,5)
Confusdo mental 67
Né&o 66(98,5)
Sim 1(1,5)
Rebaixamento sensorio 67
Né&o 65(97,0)
Sim 2(3,0)
Desfecho 67
Escorpionismo leve 58(86,6)
Escorpionismo grave ou moderado 9(13,4)
Classificagdo 67
Grave 5(7,5)
Leve 58(86,6)
Moderado 4(6,0)
Soro (N° ampolas) 67
0 58(86,6)
2 3(4,5)
4 6(9,0)
Prognostico 67
Transferéncia para CTI 2(3,0)
Internacdo Enfermaria 7(10,4)
Observacdo Ambulatério 58(86,6)

Frequéncia(%o); média(xdesvio padrao); Mediana[1° quartil — 3° quartil]

Fonte: Dados da pesquisa
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5.2 Analise Comparativa da Glicemia para os Casos Moderados/graves (tratados)

Para as nove criangas do estudo que foram classificadas como casos graves, realizou-se
a medida da glicemia a admissdo no hospital e duas horas ap6s a aplicagdo do soro. Houve
reducdo significativa (p=0,008) nos valores da glicemia duas horas apés a aplicacdo do soro
nas nove criancas classificadas como casos graves (Tabela 3), sendo que a mediana da glicemia
diminuiu de 252 mg/dL para 123 mg/dL, ou seja, caindo praticamente pela metade. Essa
reducdo nos indices glicémicos também pode ser observada na Figura 13.

Tabela 3 - Teste de comparacao dos valores de glicemia a admissédo e duas horas apos a

aplicacéo do soro, nos pacientes do grupo moderados/graves(tratados)

Variavel Admisséo (n=9) 2h apos soro (n=9) p-valor
Glicemia 252mg/dL 123mg/dL 0,008
(183-292 mg/dL) (109-171mg/dL)

Mediana (1° quartil — 3° quartil); Teste de Wilcoxon, Z= -2,666.
Fonte: Dados da pesquisa
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Figura 13. Valores das medidas de glicemia na admissao e duas horas apdés a aplicacédo do
soro. O gréfico representa a dosagem da glicemia nos pacientes na classificacao de risco. (*) representa
reducdo significativa (p=0,008) nos valores da glicemia duas horas apds a aplicacdo do soro quando
comparado aos valores da glicemia a admissdo. A distribuicdo de dados esta representada por cinco
valores no diagrama: valor central (mediana), lados do retangulo de baixo para cima (primeiro quartil
25% e terceiro quartil 75%), e dois nimeros extremos (limite superior e inferior). O asterisco representa
diferenca significativa ao nivel de significancia de 0,05 (p>0,05).

(*) representa reducao significativa (p=0,008) nos valores da glicemia duas horas apds a aplicacdo do
soro quando comparado aos valores da glicemia a admissao.

5.3 Analise Comparativa da Glicemia para o0s Casos Leves (ndo tratados)

N&o se observou reducéo significativa (p=0,335) nos valores da glicemia duas horas
apos observacao nas 58 criancas classificadas como casos leves, com mudanca de 95,5mg/dL
para 95mg/dL, ou seja, quase mantendo o mesmo valor (Tabela 4). Essa variagcdo também pode

ser observada na Figura 14.
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Tabela 4 - Teste de comparacdo dos valores de glicemia na admissao e duas horas ap6s
observacao — casos leves (néo tratados)

Variavel Admissao (n=58) 2h apos observacdo (n=58) p-valor
Glicemia 95,5mg/dL 95,0mg/dL 0,335
(91-102mg/dL) (90-102 mg/dL)

Mediana (1° quartil — 3° quartil); Teste de Wilcoxon, Z= -0,964.
Fonte: Dados da pesquisa
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Figura 14. Valores das medidas da glicemia a admissdo na classificacéo de risco e duas
horas apds observacgdo/atendimento. O grafico representa a dosagem da glicemia dos pacientes na
classificagéo de risco (box plot Glicemia Admiss&o), e a dosagem da glicemia dos pacientes duas horas
apo6s atendimento (box plot Glicemia 2h ap6s observacdo). Nao foram observadas diferencas
significativas entre os tempos avaliados (p=0,335) ao nivel de significancia de 0,05 (p>0,05). O circulo
representa os valores discrepantes (outliers).

(°) Valores discrepantes.
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Esses achados sugerem que, nos casos leves de escorpionismo, a glicemia ndo apresenta
variagBes importantes apds um periodo de observacdo hospitalar, indicando estabilidade

metabolica nesse subgrupo de pacientes.

5.4 Andlise Comparativa das Variaveis entre os Grupos Leves e Moderados/graves

Na Tabela 5, apresentam-se os achados da comparacdo das variaveis do estudo entre os
grupos de evolucdo da picada, sendo nove criangas do grupo moderados/graves e 58 do grupo
leve.

Houve diferenca significativa entre os grupos de gravidade da picada para as seguintes
variaveis: peso (p=0,021), glicemia (p<0,001), escala de coma de Glasgow (p<0,001),
frequéncia respiratéria (p<0,001), vémitos incoerciveis (p<0,001), sudorese (p=0,001),
sudorese intensa (p=0,001), prostracdo (p=0,016), rebaixamento sensorio (=0,016) (Tabela 5).

No estudo, observou-se que as criancas do grupo moderado/grave apresentaram um peso
significativamente menor em comparagcdo ao grupo leve, com a mediana do peso no grupo
moderado/grave sendo aproximadamente a metade daquela observada no grupo leve. Além
disso, as criancas que evoluiram para casos de maior gravidade tendiam a ser mais novas,
embora a varidvel idade tenha mostrado significancia estatistica limitrofe.

Em relagdo a glicemia e a frequéncia respiratoria, os valores foram mais elevados entre
os casos moderados/graves, indicando uma resposta fisiolégica mais acentuada ao
envenenamento. Quanto aos sintomas, alguns eram exclusivos dos casos moderados/graves,
como vomitos incoerciveis, sudorese intensa, prostracdo e rebaixamento do sensério. Outros
sintomas, como a sudorese, foram observados com maior frequéncia nos casos
moderados/graves, refor¢cando a associacéo entre a gravidade do envenenamento e a intensidade
ou presenca desses sinais clinicos.

Essas observacdes indicam que caracteristicas como peso, idade, glicemia, frequéncia
respiratoria e a presenca de determinados sintomas podem ser importantes na identificacdo e

manejo de casos mais graves de escorpionismo em criangas.



Tabela 5 - Comparacao das variaveis de interesse entre 0s grupos de escorpionismo
casos leves (ndo tratados) e casos moderados/graves (tratados)

Escorpionismo

Variavel leve(n=58) Grave ou P-valor
moderado(n=9)

Idade! 8,5(3-12) 3(2-8) 0,052
Peso! 30,5(15,0-47,0) 15,0(11,05-27,5) 0,021*
Saturacéo? 98(98-99) 99(98-99,5) 0,274
Glicemia 96,5(91,75-102,0) 2522’8(213)3'0‘ <0,001*
PAS! 109,5(100,0-120,0) 1111’2(51%("0' 0,955
PAD! 67,5(60,0-77,0) 68,0(60,0-82,0) 0,839
Frequencia 18,5(17,0-24,25) 33,0(26,0-42,0) <0,001*
respiratdria
Temperatura? 36,2(36,1-36,4) 36,1(35,9-36,3) 0,099
Frequencia 99,0(87,75-110,0) 96,0(81,0-123,0) 0,776
cardiaca
Escala de coma *
de Glasgow?! 15,0(15,0-15,0) 15,0(14,0-15,0) <0,001
Tempo até o
atendimento 61(39-103) 96(77-138) 0,069
(min)
Sexo 58 9 1

Feminino 31(53,4) 5(55,6)

Masculino 27(46,6) 4(44,4)
Raca/Cor 58 9 1

Branca 12(20,7) 2(22,2)

Parda 42(72,4) 7(77,8)

Preta 4(6,9) 0(0,0)
Mu_n|C|p|o de 58 9 0,734
Origem

BH 30(51,7) 4(44,4)

Fora de BH 28(48,3) 5(55,6)
Local ocorrido 58 9 0,181

Carro 1(1,7) 0(0,0)

Clube 1(1,7) 0(0,0)

Creche 0(0,0) 1(11,1)

Loja BH 1(1,7) 0(0,0)

Posto de
gasolina 1(1.7) 0(0.0)

Residéncia 54(93,1) 7(77,8)

Sitio 0(0,0) 1(11,1)

Frequéncia(%); Mediana(1° Quartil — 3° Quartil); *p-valor<0,05;

Teste de Mann-Whitney; 2Teste Qui-quadrado de Pearson; 3Teste exato de Fisher.
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Tabela 5 - Comparacao das variaveis de interesse entre 0s grupos de
escorpionismo casos leves (ndo tratados) e casos moderados/graves (tratados)-
Continuacao

Escorpionismo

Variavel leve(n=58) Grave ou P-valor
moderado(n=9)
Transporte 58 9 0,009*
Ambulancia 5(8,6) 5(55,6)
Meios proprios 50(86,2) 4(44,4)
Policia 2(3,4) 0(0,0)
Samu 1(1,7) 0(0,0)
C_Iassnflcagao de 58 9 0,011*
risco
Amarelo 35(60,3)" 1(11,1)
Laranja 20(34,5) 8(88,9)"
Verde 3(5,2) 0(0,0)
Local da Picada® 58 9 0,65
Regido da
cabeca 3(5,2) 1(11,1)
Membros 20(34,5) 2(22,2)
superiores
Regiédo do
tronco 11(19,0) 1(11,1)
Membros
inferiores 24(414) 5(55.6)
Escorpiéo® 58 9 0,714
Nao 18(31,0) 2(22,2)
identificado k !
Serrulatus 40(69,0) 7(77,8)
Dor local® 58 9 1
N4o 1(1,7) 0(0)
Sim 57(98,3) 9(100,0)
Parestesia® 58 9 0,585
N4o 50(86,2) 9(100,0)
Sim 8(13,8) 0(0)
Dor abdominal® 58 9 1
Néo 56(96,6) 9(100,0)
Sim 2(3,4) 0(0,0)
Nauseas® 58 9 1
Néo 55(94,8) 9(100,0)
Sim 3(5,2) 0(0,0)
Vomitos 1 ou 2x3 58 9 1
Néo 54(93,1) 9(100,0)
Sim 4(6,9) 0(0,0)

Frequéncia(%); Mediana(1° Quartil — 3° Quartil); *p-valor<0,05;
Teste de Mann-Whitney; Teste Qui-quadrado de Pearson; *Teste exato de Fisher.



Tabela 5 - Comparacao das variaveis de interesse entre 0s grupos de escorpionismo
casos leves (ndo tratados) e casos moderados/graves (tratados)- Continuacéo

Escorpionismo

Variavel Grave ou P-valor
leve(n=58) moderado(n=9)
vomitos 58 9 <0,001*
incoerciveis
N3o 58(100,0) 2(22,2)
Sim 0(0,0) 7(77.8)
Sudorese 58 9 0,001*
Nao 51(87,9) 3(33,3)
Sim 7(12,1) 6(66,7)
Sudorese intensa® 58 9 <0,001*
N3o 58(100,0) 5(55,6)
Sim 0(0,0) 4(44,4)
Esforco 58 9 0,134
respiratorio
Nao 58(100,0) 8(88,9)
Sim 0(0,0) 1(11,1)
Prostracéo® 58 9 0,016*
N3o 58(100,0) 7(77.,8)
Sim 0(0,0) 2(22,2)
Palpitacdo® 58 9 1
N3o 57(98,3) 9(100,0)
Sim 1(1,7) 0(0,0)
Sonoléncia® 58 9 1
N3o 57(98,3) 9(100,0)
Sim 1(1,7) 0(0)
Bradicardia® 58 9 0,134
Nao 58(100,0) 8(88,9)
Sim 0(0,0) 1(11,1)
Confusdo 58 9 0,134
mental
N3o 58(100,0) 8(88,9)
Sim 0(0,0) 1(11,1)
Rebaixamento 58 9 0,016*
sensorio
N3o 58(100,0) 7(77,8)
Sim 0(0,0) 2(22,2)

Frequéncia(%); Mediana(1° Quartil — 3° Quartil); *p-valor<0,05;

Teste de Mann-Whitney; 2Teste Qui-quadrado de Pearson; *Teste exato de Fisher.

Fonte: Dados da pesquisa
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Na Figura 15 € possivel observar a distribui¢do do tempo entre a picada e o atendimento

da crianca no hospital. Nos casos leves, o valor da mediana foi menor do que dos casos
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moderados/graves, sugerindo que os casos moderados/graves pudessem ter levado tempo maior
para serem atendidos. No entanto, como visto na Tabela 4, essa diferenga néo € significativa

(p=0,069) ao nivel de significancia de 0,05.

500 .
400
=]
E *
Q
E *
- 300
| ==
3
[
e o *
[
o o
o 200
o
E o
-
100
D.—
I 1
Casos Leves Casos Moderados/Graves

Figura 15. Box plot de comparacao entre o tempo para o atendimento dos pacientes, apds
a picada pelo escorpido, e a admissdo hospitalar. O grafico representa os pacientes classificados
como casos leves (box plot Casos Leves), e pacientes classificados como moderados/graves (box plot
Casos Moderados/Graves). Nao foram observadas diferencas significativas entre os tempos avaliados
(valor de p=0,069). Os valores discrepantes moderados, com valores superiores a 1,5 x IQR* abaixo de
Q1* ou acima de Q3*, sdo representados por circulos. Valores discrepantes extremos, superiores a 3,0
X IQR abaixo de Q1 ou acima de Q3, sdo representados por asteriscos.

(°) Valores discrepantes  (*) Valores discrepantes extremos

* QR = A amplitude interquartil descreve 0 50% central dos valores quando ordenados do menor para
0 maior. Q1 (1° quartil); Q3 (3° quartil)

Para o ajuste do modelo de regresséo logistica multipla, foram selecionadas variaveis
que apresentaram um p-valor inferior a 0,20 em analises univariadas, além daquelas respaldadas

teoricamente na literatura como potencialmente associadas ao desfecho de gravidade.
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As variaveis selecionadas incluiram idade (p=0,052), peso (p=0,021), glicemia
(p<0,001), frequéncia respiratdria (p<0,001), temperatura (p=0,099), pontuacdo na escala de
Glasgow (p<0,001), tempo para atendimento (p=0,069), vémitos incoerciveis (p<0,001),
sudorese (p=0,001), sudorese intensa (p<0,001), prostracdo (p=0,016), bradicardia (p=0,134),
confusdo mental (p=0,134), rebaixamento sensorio (p=0,016) e esfor¢o respiratério (p=0,134).
Apesar do processo de selecdo criteriosa das variaveis, o ajuste do modelo de regressao logistica
maultipla ndo resultou em um modelo final estatisticamente significativo, uma vez que todas as
combinagOes testadas das variaveis no modelo ndo alcancaram significancia estatistica,
possivelmente devido & multicolinearidade ou a insuficiéncia de poder estatistico para detectar

associag0es robustas (p>0,05).

5.5 Avaliacao da Capacidade Diagnostica da Glicemia

A acuracia diagnostica da glicemia como marcador de gravidade em casos de picada de
escorpido foi avaliada. Na Tabela 6, observa-se o valor da acuracia obtido, sendo que valores
mais proximos de 1 indicam melhor desempenho da varidvel. A Figura 16 apresenta essa analise
por meio da curva ROC. A acurécia foi altamente significativa (p<0,001), com um valor de
0,979, sugerindo que 97,9% das classificacGes entre casos positivos e negativos podem ser
corretamente realizadas utilizando-se a glicemia como marcador de gravidade (IC 95%: 0,937
—1,000).

Tabela 6 - Acuréacia da glicemia como marcador diagndstico de casos moderados/graves
de escorpionismo

Area p-valor IC 95%

0,979 <0,001 0,937-1,000

Fonte: Dados da pesquisa
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Figura 16. Acuracia da glicemia no diagnostico de casos moderados/graves de
escorpionismo. O gréafico representa a sensibilidade no eixo Y e a especificidade no eixo X (na forma
de 1-especificidade). O ponto Y esta no alto do eixo, ao qual significa uma alta sensibilidade, e o ponto
X estd no comego, mostrando também alta especificidade, a acuracia obtida foi significativa (valor de
p<0,001).

Na Tabela 7, é possivel verificar que o melhor valor de corte para a glicemia, que
otimizaria os valores de sensibilidade e especificidade, segundo o indice de Youden J
(Sensibilidade+Especificidade—1), seria o de 142mg/dL, pelo qual se obtém sensibilidade de
89% e especificidade de 100%, além de valores preditivos positivo e negativo iguais a 100% e
98,3%, respectivamente. Outro valor de corte possivel, segundo o critério de triagem, é aquele
gue otimiza o indice de sensibilidade. Neste caso, seria 0 valor de 105mg/dL, com 100% de

sensibilidade e 79,3% de especificidade.
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Tabela 7 - Valores de cut-off para a glicemia no diagndéstico dos casos moderados/graves

Cut-off Sensibilidade Especificidade VPP VPN Youden
105mg/dL 1,00 0,793 0,42 1,000 0,79
142mg/dL 0,89 1,000 1,000 0,983 0,89

VVPP=Valor preditivo positivo; VPN=Valor preditivo negativo.
Fonte: Dados da pesquisa

Na Tabela 8 apresenta-se a concordancia da classificacdo obtida quando se utiliza o
valor de glicemia 142mg/dL ou maior para identificar os casos como provavel evolucdo a casos
graves de escorpionismo e o valor de glicemia de 105mg/dL ou maior. Apesar de o valor de
cut-off 142mg/dL para a glicemia apresentar o melhor indice de Youden e, portanto, maximizar
os valores de sensibilidade e especificidade, ele ndo seria 0 mais recomendado neste caso, pois
0 que se pretende é otimizar os valores de sensibilidade (reduzindo os valores de falso-
negativos), sem perdas significativas em especificidade (e sem aumento expressivo no nimero
de falso-positivos). Nesse sentido, o melhor valor de corte seria 105mg/dL, quando se consegue
classificar todos os casos moderados/graves de fato como graves, embora classificando 12 casos

leves como moderados/graves.

Tabela 8 - Classificacdo dos casos via valores de corte de glicemia escolhidos.
Concordéncia da classificagéo obtida ao utilizar o valor de glicemia 142 mg/dL ou
105mg/dL

Escorpionismo

Glicemia Leve Moderado/ Total
Grave
<142 58(86,6%) 1(1,5%) 59(88,1%)
>142 0(0%) 8(11,9%) 8(11,9%)
Total 58(86,6%) 9(13,4%) 67(100%)
<105 46(68,7%) 0(0%) 46(68,7%)
>105 12(17,9%) 9(13,4%) 21(31,3%)
Total 58(86,6%) 9(13,4%) 67(100%)

Kappa glicemia 142mg/dL: 0,933(p<0,001); Kappa glicemia 105mg/dL: 0,507(p<0,001).

Fonte: Dados da pesquisa
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5.6 Validade de Conteudo do Escore

Avaliou-se o nivel de consisténcia entre os profissionais da area (juizes) por meio do
coeficiente de concordancia de Kendall. O coeficiente obtido foi significativo (W=0,153;
p=0,036), indicando, portanto, que os profissionais concordam em algum nivel na atribuicdo
dos pesos aos itens.

Na Tabela 9, é possivel verificar a frequéncia e o percentual de profissionais que
atribuiram cada peso ao item avaliado. Quando, para um item, apenas um dos pesos obtém 50%
ou mais de atribuicdo pelos profissionais, esse peso passa a ser o peso do item na escala. Foi 0
que ocorreu com a maioria dos itens (1, 2, 4, 5, 7, 8, 10,11, 12, 13 e 14). Quando dois pesos
obtém 50% ou um percentual menor, porém igual, é calculada a média dos pesos, e o resultado

da média passa a ser 0 peso do item na escala, como aconteceu com os itens 3, 6 e 9.

Tabela 9 - Frequéncia e porcentagem de profissionais que atribuiram cada peso aos
itens avaliados pelo escore criado

Pesos possiveis Peso
Item 0,5 1 2 3 4 5 na
escala
1 Dor intensa ou 6 (75%) 2(25%) 0 0 0 0 0,5
parestesias
2 Nauseas/Vomito(1 1(12,5%)  6(75%) 0 1(12,5%) 0 0 1
ou 2X)
3 Sudorese 0 4(50%) 4(50%) 0 0 0 1,5
4 Sialorreia 2(25%) 2(25%) 4(50%) 0 0 0 2
5  Hipertenséo 1(12,5%) 1(12,5%) 5(62,5%) 1(12,5%) 0 0 2
6  Agitacdo 0 0 4(50%) 4(50%) 0 0 2,5
7  Sudorese Intensa 0 0 0 6(75%) 2(25%) 0 3
8  Taquipneia 0 0 1(12,5%) 1(12,5%)  4(50%) 2(25%) 4
9  VoOmitos 0 0 0 2(25%)  3(37,5%) 3(37,5%) 4,5
incoerciveis
10 Hipotensdo 0 0 0 0 3(37,5%) 5(62,5%) 5
11 Bradicardia 0 0 0 0 1(12,5%) 7(87,5%) 5
12 Prostracéo 0 0 1(12,5%) 1(12,5%) 2(25%) 4(50%) 5
13 Convulséo 0 0 0 0 0 8(100%) 5
14 Choque 0 0 0 0 0 8(100%) 5
Soma 46

Fonte: Dados da pesquisa

Ap0s a atribuicdo dos pesos a cada item da escala, procedeu-se com a célculo do escore
para cada paciente do estudo. Na Tabela 10 observa-se que os valores descritivos do escore
para o0 grupo de escorpionismo moderados/graves sdéo maiores do que os obtidos para o leve
(Figura 18).
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Para confirmar a diferenca entre os grupos, foi realizado o teste de Mann-Whitney, que
é apropriado para comparar dois grupos independentes quando os dados nao seguem uma
distribuicdo normal. O teste revelou uma diferenca significativa entre 0s escores dos grupos
leve e moderado/grave, com um valor de p inferior a 0,001 (p<0,001), indicando que a
gravidade do escorpionismo tem um impacto significativo no escore.

Esses resultados sugerem que o escore desenvolvido € uma ferramenta eficaz para
diferenciar entre niveis de gravidade do escorpionismo, auxiliando na classificacdo e manejo

clinico dos pacientes (Figura 17).

Tabela 10 - Valores descritivos do escore calculado para a amostra total e para os
grupos de gravidade do escorpionismo leve (ndo tratados) e moderados/graves (tratados)

Escore
Estatistica Total(n=67) Escorpionismo Escorpionismo
leve(n=58) moderado/grave (n=9)
Média(+desvio 2,53(%3,96) 1,26(x1,11) 10,78(+5,69)
padréo)
Mediana(1°- 3° 0,50(0,50- 0,50(0,50-2,50) 12,50(7-14)
quartis) 2,50)
Minimo — Maximo 0-18,50 0-5 0,5-18,5

Teste de Mann-Whintey: U=39,5; p<0,001.

Fonte: Dados da pesquisa

Pacientes com risco alto de morbidade.

=O[ILEE IRV Tratamento com SAE 4- 6 ampolas.
35a55 Moderado Pacientes com risco intermediério.
pontos Tratamento com SAE 2 — 3 ampolas.
< 3 pontos Leve Pacientes com risco baixo, observacéo.

Figura 17. Escore para classificacdo clinica do escorpionismo.
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Figura 18. Box plot do escore obtido para cada grupo de escorpionismo. O gréafico representa
a comparacéo utilizando o escore (box plot Escorpionismo leve) com (box plot Escorpionismo Grave ou
moderado) ao qual apresentaram escores descritivos significativamente maiores.

(*) representa diferenca significativa entre os escores dos dois grupos (p<0,001).

5.7 Avaliacao da Capacidade Diagnoéstica do Escore

Avaliou-se a acuracia diagndéstica do escore criado a partir da ponderacdo dos sinais e
sintomas, realizada pelos profissionais da area. Observa-se pela Tabela 11 que, para o escore
obtido, a acuracia foi significativa (p<0,001), com valor de 0,924, indicando que 92,4% (IC
95%: 0,779 — 1,000) das classificacBes dos casos positivos e negativos sdo feitos corretamente
usando o escore como marcador. Quanto mais proximo de 1 melhor € o valor de acuracia da
variavel, conforme curva ROC (Figura 19). Na Figura 20 descreve-se a distribui¢do de pontos

em cada nivel de classificacdo clinica pelo escore criado e as respectivas indica¢fes de conduta.
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Tabela 11 - Acurécia do escore criado a partir da ponderacgdo dos sinais e sintomas para

o diagndstico de casos moderados/graves de escorpionismo

Area p-valor IC 95%
0,924 <0,001 0,779-1,000

Fonte: Dados da pesquisa
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Figura 19. Acuréacia do escore como ferramenta para avaliar o diagnostico de casos

moderados/graves de escorpionismo. O grafico representa a sensibilidade no eixo Y e a
especificidade no eixo X (na forma de 1-especificidade). O ponto Y esta no alto do eixo, ao qual significa
uma alta sensibilidade, e o ponto X estd no comeco, mostrando também alta especificidade, a acuracia
obtida foi significativa (p<0,001).

Na Tabela 12, é possivel verificar que o melhor valor de corte para o escore, que
otimizaria os valores de sensibilidade e especificidade, segundo o indice de Youden J, seria o

valor seis (6), pelo qual se obtém sensibilidade de 88,9% e especificidade de 100%. Outro valor
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de corte, segundo o critério de estudo de triagem, é aquele que otimiza o indice de sensibilidade,

0 que no caso do escore seria o valor 0,5.

Tabela 12 - Valores de cut-off utilizando o escore como ferramenta no diagndstico dos
casos moderados/graves (tratados)

Cut-off Sensibilidade Especificidade VPP VPN Youden

()
0,50 1,000 0,017 0,137 1,000 0,017
6,00 0,889 1,000 1,000 0,983 0,889

VPP=Valor preditivo positivo; VPN=Valor preditivo negativo.

Fonte: Dados da pesquisa

A Tabela 13 apresenta-se a concordancia da classificagdo obtida quando se utiliza o
valor do escore >0,5 para identificar os casos como leves, mas provavel evolucao a casos graves

de escorpionismo ¢ o valor de escore >6.

Tabela 13 — Concordancia da Classificagdo dos casos leves ou moderados/graves
utilizando valores de corte do escore

Escorpionismo

Escore Leve Moderado Total
Grave
<0,5 1(1,5%) 0(0%) 1(1,5%)
>0,5 57(85,1%) 9(13,4%) 66(98,5%)
Total 58(86,6%) 9(13,4%) 67
<6 58(86,6%) 1(1,5%) 59(88,1%)
>6 0(0%) 8(11,9%) 8(11,9%)
Total 58(86,6%) 9(13,4%) 67

Kappa escore 6: 0,933 (p<0,001); Kappa escore 0,5: 0,005(p=0,691).
Fonte: Dados da pesquisa

O que se constata é que o valor de cut-off 6 (melhor indice de Youden) foi o que
apresentou os melhores indices de avaliacdo diagnostica para confirmar um caso como grave.
O valor de corte >0,5, que maximiza a sensibilidade, ocasionaria taxa de falso-positivos muito

alta (98,27%), ndo sendo, portanto, recomendada a sua escolha.
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5.8 Avaliacao da Correlagdo e da Concordancia entre o Escore e a Glicemia & Admissao
O que se observa da avaliagdo da hipdtese de correlagdo entre os valores de glicemia a
admissdo e os valores do escore do individuo € que a correlacdo observada é considerada
positiva, porém fraca (r=0,350; p=0,004), indicando que quanto maior é o valor da glicemia a
admissdo, maior se espera que seja o valor do escore, para a mesma crianca (Figura 20).
Por fim, na Tabela 14 avalia-se o indice de concordancia de Kappa obtido para os
valores de cut-off’s escolhidos (escore>6; Glicemia>105mg/dL). Pode-se observar que ha

concordancia moderada entre as duas variaveis na classificagdo dos casos.

Tabela 14 - Avaliagdo do indice de Concordancia de Kappa entre o escore de
morbidade e a glicemia a admissao

Glicemia a admissao

Escore Total
<105mg/dL >105mg/dL
<6 46(68,7) 13(19,4) 59(88,1)
>6 0(0,0) 8(11,9) 8(11,9)
Total 46(68,7) 21(31,3) 67(100)

Kappa=0,458; p<0,001
Fonte: Dados da pesquisa
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Figura 20. Grafico de dispersao entre os valores obtidos no escore e para a glicemia a
admissdo para o mesmo individuo. O gréfico representa a correlacéo entre o escore e a glicemia a
admissdo, incluindo os dois grupos (casos leves e casos moderados/graves). Observa-se que ha
correlagdo positiva, concentracdo dos pontos em tendéncia crescente, ou seja, conforme a variavel
independente aumenta, a dependente também aumenta. Apesar da correlagdo positiva, mostra-se fraca
(r=0,350; valor de p=0,004).
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6 DISCUSSAO

Optou-se por agrupar 0s casos moderados aos graves devido a maior proximidade de
suas caracteristicas clinicas, facilitando assim a andlise e interpretacdo dos dados. Essa
abordagem também permite uma comparacdo mais eficaz dos resultados com a literatura
existente, ja& que a maioria dos estudos sobre a gravidade do escorpionismo adota essa
subdivisdo. Essa decisdo visa melhorar a consisténcia dos achados e contribuir para uma
compreensdo mais clara e aplicavel dos diferentes niveis de gravidade no contexto do
escorpionismo.

Esta classificacdo esta em conformidade com a proposta por Khattabi et al., 2011, que
envolveu especialistas de 11 paises em um estudo com o objetivo de desenvolver uma
classificacdo Unica para a historia natural e clinica dos acidentes por escorpides. O intuito dessa
proposta foi padronizar os cuidados prestados aos pacientes e uniformizar a comunicagéo entre
pesquisadores globalmente. Ao adotar essa classificacdo, busca-se garantir que as praticas
clinicas estejam alinhadas com um consenso internacional, promovendo uma abordagem

consistente e eficaz no tratamento e estudo dos casos de escorpionismo.

6.1 Avaliacdo da Hiperglicemia como Marcadora de Morbidade

A glicemia demonstrou ser um importante biomarcador de morbidade, pois todos os
casos moderados/graves apresentaram hiperglicemia a admisséo. Além disso, apds duas horas
de administracdo do SAE, houve reducdo significativa dos niveis de glicemia nesses pacientes.
Isso sugere gque a soroterapia, ao neutralizar o efeito do veneno, também pode ter contribuido
para a reducdo da glicemia. A avaliacdo dos niveis de glicemia é préatica usual e rotineira,
seguindo orientacdo do médico assistente. Contudo, ndo existem protocolos especificos
estabelecidos no hospital para essa avaliacdo, sendo realizada de forma empirica.

No presente estudo ndo foi observada hiperglicemia nos casos de escorpionismo
classificados como leve. Mesmo ap0s duas horas de observagao e com o0 uso de analgesia, ndo
ocorreu alteracao significativa no valor de glicemia capilar, medido a admissdo em comparacao
ao caso moderado/grave.

Alteracdes enddcrinas tém sido observadas em envenenamento por escorpido, sendo
mais evidenciados em casos graves (BOUAZIZ et al., 2006). A hiperglicemia destaca-se como
efeito metabolico importante relacionado a diversas espécies de escorpido (EL-ASMAR, 1984;



86

ISMAIL e ABD-ELSALAM, 1988; MURTHY e HASE, 1994; MURTHY e HAGHNAZARI,
1999; YUGANDAR et al., 1999).

Os valores de hiperglicemia de estresse, induzida por envenenamento grave por
escorpionismo na UTI, ndo estdo bem definidos, e o valor de corte utilizado na literatura variou
de 140 a 200 mg/dL, com valores alvos a serem evitados entre 110 a 150mg/dL (MESOTTEN,
D.; PREISER, J.C.; KOSIBOROD, 2015; ABDELHAMID et al., 2016; Chtara et al., 2015). A
hiperglicemia tambeém foi associada ao aumento de infec¢Ges nasocomiais (BOUAZIZ et al.,
2006.)

Estudo realizado por Bahloul et al. (2010), em criangas vitimas de escorpionismo,
demonstrou que niveis de glicemia acima de 270 mg/dL associaram-se & insuficiéncia cardiaca
e desfecho desfavoravel. A presenca da hiperglicemia acima de 180 mg/dL associou-se a
insuficiéncia respiratoria, edema pulmonar, aumento da mortalidade e tempo de permanéncia
na unidade de tratamento intensivo (UTI) (BAHLOU et al., 2018).

O valor de glicemia de 142 mg/dL a admissdo apresentou melhores especificidade e
valor preditivo positivo. Pacientes com glicemia igual ou abaixo de 142 mg/dL tém alta
probabilidade de possuir um teste normal (negativo), devido a alta especificidade. 1sso significa
que esse valor de corte pode identificar com precisédo aqueles que ndo estdo em risco de
desenvolver formas moderadas ou graves de escorpionismo. Além disso, o valor preditivo
positivo (VPP) de 100% indica que todos os pacientes com glicemia acima de 142 mg/dL
evoluem para casos moderados ou graves. O valor preditivo negativo (VPN) de 98,3% indica
gue a grande maioria dos pacientes com glicemia abaixo desse valor ndo desenvolvera
manifestacdes clinicas moderadas ou graves. Esses valores reforcam a utilidade desse corte
glicémico na prética clinica para triagem e gerenciamento de risco de morbidade.

Ainda no presente estudo, o valor da glicemia igual ou superior a 105 mg/dL a admissédo
mostrou-se altamente sensivel (100%), indicando que os valores falso-negativos seriam
menores. No entanto, isso pode aumentar o nimero de falso-positivos, sendo necessarios novos
estudos e testes para definir um valor de corte ideal. Estudos clinicos adicionais poderéo ajudar
a estabelecer parametros mais precisos, permitindo intervencdes mais eficazes e personalizadas
que possam melhorar os resultados e reduzir complicagoes.

Valores de glicemia elevados a admissdo podem ser indicativos de maior risco de
complicagdes em pacientes, mas a definigdo de um valor de corte ideal é crucial para equilibrar

a sensibilidade e a especificidade.
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6.2 Construcéo e Avaliacdo de Escore Simplificado de Morbidade

O estudo teve como outro objetivo especifico desenvolver um escore de avaliacdo da
gravidade dos casos de escorpionismo, estabelecendo preliminarmente um sistema de
pontuacdo simplificado para predicdo de morbidade apds o envenenamento por escorpido.

Esse escore foi projetado como uma ferramenta prética, destinada a permitir que os
profissionais de salde possam, de maneira rapida e precisa, identificar o risco de criangas
vitimas de escorpionismo evoluirem para um prognostico mais grave. A escala foi criada com
o0 intuito de explorar de forma abrangente os sinais e sintomas relacionados a gravidade do
envenenamento, incorporando as informacdes mais relevantes para o desenvolvimento do
escore.

Ap0s testes realizados para a construgdo do escore, o valor de corte estabelecido em seis
significou que o paciente com escore igual ou superior é potencialmente um caso grave.
Também foi atribuido peso importante a valores entre 3,5 e 5,5, relacionados a pacientes com
grau moderado de morbidade e somente os valores inferiores a 3 seriam aqueles classificados
como casos leves.

O valor preditivo positivo representa a probabilidade da crianca ser realmente um caso
grave, uma vez que ela apresentou escore igual ou acima de seis. E o valor preditivo negativo
representa a probabilidade de a crianga ndo ser um caso grave, uma vez que ela apresentou um
valor de escore inferior a seis. Observa-se, a partir dai, que o escore de valor seis apresenta 0s
melhores valores de especificidade, valor preditivo positivo e valor preditivo negativo,
indicando ser esse 0 melhor valor de corte para o escore.

Observou-se, em nosso estudo, concordancia significativa quanto a consisténcia das
avaliaces, indicando que os profissionais experientes estavam alinhados na andlise dos sinais
e sintomas em relacéo a gravidade dos casos. Os resultados do escore de avaliacdo da gravidade
dos casos de escorpionismo demonstrou alta acuracia, com 92,4% das classificaces dos casos
leves e moderados/graves sendo feitas corretamente. A sensibilidade de 88% e a especificidade
de 100% do escore indicam sua eficacia em identificar casos graves de escorpionismo, obtendo-
se indices de qualidade diagndstica adequados.

A comparacdo foi realizada em dois grupos de pacientes (leves ou moderados/graves)
utilizando o escore, e evidenciou uma diferenga significativa. Os valores da média e mediana
do escore para o grupo de pacientes leves foi bem inferior em comparacéo ao grupo de pacientes
moderados e graves, concordando com a classificacdo clinica ja realizada pelo médico

assistente.
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A implementacdo deste escore pode representar um avango significativo no manejo e
tratamento de escorpionismo, permitindo uma répida identificacdo das criangas com maior
risco, uniformidade no atendimento, melhora dos desfechos clinicos e otimizacéo dos recursos
de saude. Apesar de resultados promissores, € fundamental a realizacdo de estudos adicionais
para validar o escore desenvolvido nesse estudo, em diferentes populacées e contextos clinicos,
para garantir sua aplicabilidade e preciséo.

A diversidade de classificacfes de gravidade de envenenamentos por escorpido reflete
diferentes abordagens regionais e critérios variados, o que dificulta a comparagdo de dados
entre estudos, cada sistema de classificagdo tendo seus proprios critérios e parametros. A
classificacdo de Krifi et al. (1998), usa trés graus, baseados principalmente em sinais clinicos e
faléncia de érgdos, enquanto Nouira et al. (2007) desenvolveram um escore baseado em sete
fatores de risco clinicos para determinar a necessidade de hospitalizacdo. Em Marrocos,
Soulaymani-Bencheikh et al. (2008), também adotaram uma abordagem de trés classes,
semelhante a de Krifi et al. (1998), mas com terminologia ligeiramente diferente.

Na Ameérica do Sul, as classificacGes incluem muitos parametros, desde sinais locais e
niveis de glicose e amilase até o estado de coma, como proposto por Bourée et al. (2005). No
México e no Brasil, as classificacfes de Osnaya et al. (2001) e Chéavez-Olortegui et al. (1994)
utilizam divisdo em trés niveis de envenenamento, que vao de assintomaticos a envenenamento
grave. Essa diversidade de sistemas de classificagdo destaca a necessidade de consenso
internacional para padronizar, de maneira simples, rapida, objetiva e menos subjetiva, a
abordagem ao tratamento e a pesquisa sobre envenenamentos por escorpiao.

Apesar dos resultados promissores, € fundamental a realizacdo de estudos adicionais
para validar o escore desenvolvido nesse estudo, em diferentes populacGes e contextos clinicos,
para garantir sua aplicabilidade e preciséo.

A correlacdo entre os valores do escore e valores da glicemia a admissdo foi positiva.
Houve concordancia moderada entre as duas variaveis na classificacdo dos casos. Ambas as
variaveis (escore e glicemia) apresentaram acuracia muito satisfatoria (AUC>0,90), porém com
leve vantagem para a glicemia (0,979), que apresentou acuracia numericamente maior do que
a do escore criado (0,924). Os melhores valores de corte sugeridos para a glicemia e para o
escore seriam 105mg/dL e 6, respectivamente, por apresentarem as melhores propriedades
diagndsticas em conjunto.

Na pratica clinica, muitos escores e sistemas de avaliacdo foram desenvolvidos para
quantificar a gravidade da doenga, avaliar seu prognostico e direcionar as intervencdes

terapéuticas. Esses sistemas de escore podem ser genéricos ou especificos para determinadas
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enfermidades e séo utilizados tanto para analise de coortes quanto para avaliacdo de pacientes
individuais. Podem basear-se em desarranjos fisioldgicos ou na alocagéo de recursos, e variam
em termos de simplicidade e complexidade. (HARRISON et al., 2007; PILCHER et al., 2014).

Entretanto, Keegan et al. (2012) relatam que ha barreiras a aceitacdo de modelos de
escore, que incluem o custo da infraestrutura de tecnologia da informagdo, necessaria para
aquisicdo dos dados para modelos complexos, resisténcia dos médicos em razdo de sua
percepcdo de superioridade de suas proprias estimativas da morbidade do paciente, ou sua
desatencdo quanto a relevancia do modelo para seus pacientes.

A implementacdo de escores de avaliagdo oferece estrutura padronizada que facilita a
tomada de decis@es clinicas, melhora a consisténcia no tratamento e permite a comparagao de
resultados entre diferentes estudos e populacBes. No caso do escorpionismo, a criagdo e
validacdo de um escore especifico poderia otimizar o manejo clinico, assegurando que 0s

pacientes recebam a alinhado com base na gravidade de seu quadro.

6.3 Analise dos Achados Clinico-Epidemioldgicos
A classificagdo clinica das criancas no estudo revelou que 86,6% foram classificados

como casos leves, 6% casos moderadas e 5% casos graves, resultados alinhados com os de
Cupo et al. (2003) e Campolina (2006a), que evidenciaram uma predominancia de casos leves
com alta hospitalar, e a maioria ndo necessitando de soroterapia como tratamento. Verificou-se
também semelhanca nas caracteristicas clinicas dos casos analisados, tanto em termos de
manifestacdes locais quanto sistémicas (CUPO et al, 2015b; TOMASSONE, VAINSTUB,
PEIRANO, 2000).

Constatou-se que a maioria dos pacientes residia em area urbana e que a residéncia foi
o0 local predominante onde ocorreram o0s acidentes escorpidnicos, resultado semelhante ao de
Campolina (2006b), evidenciando que as residéncias podem representar fator de risco
significativo para este tipo de incidente. A urbanizacdo acelerada nas Gltimas décadas, sem
infraestrutura basica adequada, tem proporcionado a proliferacdo destes animais (BRASIL,
2009).

A maioria das vitimas foram meninas, divergindo dos resultados encontrados por Nunes
etal. (2000). E possivel que essa diferenca ocorra devido ao foco em uma faixa etaria especifica,
pois, em outros estudos, nos quais a maioria dos pacientes avaliados foi de adultos,
predominava o género masculino. Diferencas na prevaléncia por sexo em diferentes faixas

etarias podem ser atribuidas a diversos fatores, como diferencas nos comportamentos de risco
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e na exposicao ao ambiente. Criangas pequenas podem ter diferentes padrdes de brincadeira e
exploracdo, o que pode resultar em maior exposi¢cdo ao risco de picadas de escorpido em
meninas nessa faixa etaria especifica. Em contraste, estudos com adultos geralmente mostram
maior incidéncia entre homens, possivelmente devido a atividades ocupacionais ou
comportamentos que aumentam a exposi¢ao a escorpioes.

Entre os casos notificados em que a espécie do escorpido foi identificada, a grande
maioria teve o T. serrulatus como responsavel pelo acidente. Isso evidencia a significativa
adaptacdo desta espécie ao meio urbano e o grave risco que representa para a saude publica, ja
verificado por Soares et al. (2002) e Cupo et al. (2003).

Observou-se incidéncia maior de evolugéo para casos moderados ou graves em criangas
menores de cinco anos, o que corrobora estudos de Sequera, Sandoval e Chavez 1993, que
demonstraram a faixa etaria menor de cinco anos como a mais acometida e propensa a
complicacdes. Criancas estdo diretamente associadas aos quadros de maior gravidade pois
demonstra maior vulnerabilidade a toxina escorpibnica e maior susceptibilidade as
complicacdes (CARMO et al., 2019).

Segundo Bordon et al. (2015), as criancas na faixa etaria de 0-14 anos sdo mais
propensas a complicacdes graves e ao 6bito quando picados por escorpides, principalmente
devido ao tamanho corporal, pois 0 veneno do escorpido se distribui de maneira mais rapida e
sistema imunoldgico estd em desenvolvimento neste grupo etario, o que pode resultar em
resposta menos eficiente ao veneno (BUCARETCHI et al., 1995; CAMPOS; COSTA,
OLIVEIRA, 2000).

As regibes anatomicas da picada mais frequentemente observadas foram os membros
inferiores e superiores, respectivamente, provavelmente por serem as regides do corpo que
ficam mais expostas (BHAMKAR et al., 2016; SANTOS et al., 2016; SATHIADAS et al.,
2017; CARMO et al., 2019; GOMES et al., 2020; FURTADO et al., 2020).0s escorpides
apresentam tendéncia de picar criancas mais frequentemente nos membros inferiores devido a
sua altura e ao comportamento das criancas, geralmente brincando em areas onde o0s escorpides
podem estar escondidos, como debaixo de mdveis ou em cantos de casas.

Apesar de a maioria dos atendimentos ter sido realizada em até duas horas apds a picada,
a classificacdo de risco realizada a admissao dos pacientes, classificados como risco amarelo
(53,7%), indica situacdo preocupante. A prioridade amarela sugere que o paciente pode
aguardar até 60 minutos para o atendimento, o que pode ndo ser ideal em casos de
envenenamento por escorpido. Por ser de natureza complexa, 0 veneno escorpidnico atua de

modo sistémico no organismo. Talvez esses pacientes classificados de amarelo ndo tenham
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queixado dor intensa, mas, nos envenenamentos mais graves, a dor pode ndo ser observada
devido as manifestacdes sistémicas (DIAS et al., 2001).

A influéncia do tempo na gravidade dos sintomas é significativa. Pacientes atendidos
apos duas horas do acidente apresentam risco maior de evolucdo desfavoravel devido a
progressao rapida do veneno no organismo (CHTARA et al., 2015). Esse atraso no atendimento
pode levar a complicacBes graves, incluindo insuficiéncia cardiaca, choque, edema agudo de
pulméo e, em casos extremos, 6bito. A chance de uma crianca evoluir a 6bito aumenta em nove
por cento a cada hora de atraso no atendimento (CARMO et al., 2019).

O tempo decorrido entre a picada e a chegada da crianga no hospital € também
importante. Para os casos leves, a mediana é menor que a dos casos graves. Embora a diferenca
ndo seja significativa e possa ser justificada pelo fato de alguns casos moderados/graves terem
sido transferidos de outros municipios, a conscientizacéo sobre a priorizacao da transferéncia é
essencial para evitar possiveis complicacdes. Esses dados corroboram outro estudo, o qual
revela que os acidentes ocorridos em locais distantes de servigos de salde estdo diretamente
ligados a pior estado clinico, pois levam maior tempo para receberem a terapéutica adequada
(CARMO et al., 2019).

O periodo de observacdo e internacao variou com média de permanéncia de oito horas
nos casos leves a 44 horas nos casos graves, com permanéncia minima de casos leves de duas
horas e 22 minutos e maxima de caso grave de 144 horas (seis dias), sendo o desfecho final
satisfatorio para os 67 (100%) pacientes, que apresentaram alta hospitalar sem sequelas.

Segundo Carmo et al. (2019), a toxina do escorpido pode apresentar manifestacfes
locais ou sistémicos, nas primeiras 24 horas ap6s a picada. Com vista nisso, todas as vitimas de
picada de escorpido, mesmo que o quadro seja considerado leve, devem ficar em observacéo
hospitalar nas primeiras quatro a seis horas apds o acidente, principalmente as criancas (CUPO,
2003).

O estudo buscou identificar elementos no exame inicial das criancas e adolescentes
admitidos que pudessem prever a gravidade do quadro clinico. A anélise focou em determinar
fatores ou indicadores presentes no momento da admissdo que estivessem associados a uma
maior probabilidade de evoluir a casos moderados ou graves.

Em comparacdo as variaveis em relacdo a gravidade entre os grupos de pacientes (leves
ou moderados/graves), o peso menor, hiperglicemia, taquipnéia, vomitos persistentes, sudorese
intensa, prostracdo e rebaixamento de sensorio foram identificados no grupo de pacientes
moderados/graves desde a admissdo. O efeito do veneno depende da idade do escorpido,
quantidade injetada, idade e peso da vitima (MURTHY e HAGHNAZARI, 1999).
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A anélise estatistica final revelou que as variaveis do exame inicial associadas a
evolucdo para casos graves foram: taquipnéia, vomitos incoerciveis e hiperglicemia. Identificar
e monitorar esses fatores desde o inicio permite que os profissionais de salde tomem decisfes

direcionadas, melhorando o prognostico e reduzindo a mortalidade.

6.4 LimitacOes e Relevancia do Estudo

No que se refere as limitagBes do estudo, destaca-se a pouca diversidade de estudos
nacionais e internacionais atuais sobre o tema envolvendo o publico pediatrico, o que
comprometeu a comparabilidade dos dados.

Foi observada uma deficiéncia significativa na informacdo registrada em relacdo a
caracterizagdo dos individuos e aos atendimentos prestados, especialmente nas variaveis como
ambiente de exposicado, local da picada e intervalo de tempo entre a picada e o atendimento,
devido principalmente ao preenchimento incompleto dos prontuarios clinicos, problema ja
destacado anteriormente por Campolina (2006b).

N&o foi possivel avaliar exames laboratoriais, pois houve muita divergéncia de exames
solicitados para os pacientes moderados e graves, e para 0s pacientes classificados como leves,
ndo foi solicitado qualquer exame laboratorial. As dificuldades enfrentadas foram
principalmente a falta de alinhamento em relacdo as condutas e classificacdo dos casos, talvez
pelo fato de ser um diagnostico essencialmente clinico-epidemioldgico.

Houve dificuldade adicional no desenvolvimento da pesquisa devido ao envolvimento
de muitas pessoas no processo, especialmente por causa dos meios de comunicacéo e do fato
de a maioria dos funcionarios ser plantonista. Essas circunstancias apresentam desafios
especificos como comunicacdo ineficiente, desatualizagdo, alta rotatividade de funcionérios e
falta de treinamento uniforme. Plataformas de comunicacdo centralizadas, protocolos de
treinamento, coordenacdo, supervisdo e reunides de equipe foram utilizadas como estratégias
para mitigar as dificuldades.

No que se refere ao uso do soro antiescorpionico (SAE), observa-se que o protocolo do
Ministério da Saude permite uma margem de escolha na quantidade a ser administrada,
recomendando entre 2 a 3 ampolas, ou 4 a 6 ampolas, dependendo da gravidade do caso
(BRASIL, 2021). Essa flexibilidade pode gerar incertezas para 0 médico assistente, que, diante
da falta de diretrizes mais precisas, pode optar pela administracdo de uma quantidade maior de
ampolas, visando garantir a seguranca do paciente. No entanto, essa pratica pode levar ao uso

excessivo do recurso, o que reforca a necessidade de critérios mais definidos e baseados em
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evidéncias para orientar a dosagem adequada do SAE e reduzir a variabilidade na tomada de

deciséo clinica.

6.5 Proposicoes

O atendimento rapido as vitimas de escorpionismo, especialmente em criangas, é crucial
para o progndstico. E fundamental adotar ferramentas que agilizem o atendimento e garantam
0 uso racional do soro antiescorpidnico (SAE), com critérios claros e baseados em evidéncias
para sua administragéo.

A integracdo de tecnologia e a padronizagdo de protocolos clinicos s&o essenciais. Alem
disso, deve-se educar a comunidade sobre a importancia do atendimento imediato e melhorar o
registro e a padronizacdo de dados clinicos. Investir em capacitacdo e pesquisa sobre
marcadores diagnosticos pode aumentar a precisdo dos diagndsticos e a consisténcia no manejo
dos casos.

Sugere-se 0 desenvolvimento de pesquisas adicionais com um ndmero amostral maior,
dada a importancia de uma compreensdo mais aprofundada desse fenbmeno para aprimorar 0s
cuidados prestados a criancas vitimas de picadas de escorpido. Estudos com maior robustez
amostral poderdo fornecer dados mais conclusivos e contribuir significativamente para a
formulacéo de protocolos mais eficazes e baseados em evidéncias, melhorando o prognostico e
0 manejo desses casos.

Essas a¢Oes visam a um uso mais racional do SAE e a uma classificagdo mais objetiva

dos casos, reduzindo a dependéncia do julgamento individual do médico assistente.
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7 CONCLUSAO

Demonstrou-se que a glicemia, principalmente medida a admissao, é um biomarcador
de gravidade do acidente escorpibnico, podendo auxiliar na classificacao clinica do paciente,
avaliacdo de risco e resposta ao tratamento. Novos estudos serdo necessarios para estabelecer
valores de corte precisos que possam ser utilizados na triagem de pacientes.

O escore de morbidade mostrou-se um potencial e promissor instrumento de
padronizacédo da classificacdo clinica, visto que nas comparagdes dos grupos, alinhou-se com

as classificagdes clinicas individuais realizadas pelos médicos assistentes.
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ANEXOS E APENDICES

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TCLE

TITULO DA PESQUISA: ESTUDO DE CASOS DE ACIDENTE ESCORPIONICO E EFICACIA DA
SOROTERAPIA EM NEUTRALIZAR O VENENO

Vocé estd sendo convidado (a) a participar de uma pesquisa sobre acidente
escorpionico desenvolvida por pesquisadores da Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG) e do Hospital Jodo XXIll da Fundacdo Hospitalar do Estado de Minas Gerais (FHEMIG).
Antes de aceitar participar desta pesquisa, é necessdrio que vocé leia e compreenda as
explicacOes sobre os procedimentos que estamos propondo. Este Termo de Consentimento
descreve o objetivo, os procedimentos, os beneficios, os riscos e possiveis desconfortos que
este estudo possa vir a causar. Por isso, leia as informagdes com bastante atencdo e fique a

vontade para esclarecer todas as suas duvidas.
Esta pesquisa tem como objetivos:

e Avaliar a eficacia de neutralizacdo da soroterapia antiescorpibnica em
pacientes com manifestagdes sistémicas secundarias ao acidente, comparando
o numero de ampolas utilizadas.

e Avaliar a associacdo da hiperglicemia com a morbidade e prognéstico.

A pesquisa sera desenvolvida no hospital Jodo XXIII/FHEMIG, onde vocé receberd o
soro antiescorpionico. Se vocé aceitar participar da pesquisa, sera necessario coletar duas
amostras de sangue por pungao venosa antes e apds a administragao do soro. O volume
aproximado de cada coleta sera de 5 mililitros (ml), e serd coletado por um técnico treinado

de enfermagem/laboratério do Hospital Jodo XXIlI.

A glicemia sera analisada durante o tempo da observacdo e/ou internagdo. A previsdo
de medicdo da glicemia, se intervalo de observacdo de 6 horas, sera medido 3 (trés) vezes
(admissdao e mais 2 medidas a cada 2 horas). Se necessitar, paciente permanecer por um
periodo superior a 6(seis) horas de observacdo, sera medido a glicemia 1 vez a cada periodo

de 6 horas.
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Todos os exames necessarios serao custeados pela equipe da pesquisa. Vocé nao terd
nenhuma despesa e nem recebera pagamento para participar da pesquisa. As amostras de
sangue coletadas serdo utilizadas unicamente para essa pesquisa. Apds a coleta do exame,

serd administrado o soro antiescorpionico.

PERMISSAO PARA CONSULTA DE DADOS: Caso vocé aceite o convite para participar
da pesquisa, vocé autorizara a consulta e utilizacdo de dados do seu prontuario médico. Todas
as informagdes, incluindo dados clinicos e de exames complementares coletados do

prontudrio e gerados por este estudo, serdo tratadas de modo confidencial e sigiloso.

RISCOS EM POTENCIAL: A coleta de sangue podera causar dor ou mancha arroxeada
no local da pungao. Para minimizar esses riscos, todos os procedimentos serdo feitos com
material descartavel, apds assepsia adequada, por equipe treinada e em um hospital no qual
existe estrutura adequada para abordagem dos raros casos de intercorréncia com o
procedimento. Ressalta-se que as complicacbes citadas sdo infrequentes, ndo sdo graves e
tendem a melhorar espontaneamente. Indicacdo e riscos em relagdo a soroterapia, o
tratamento serd realizado de acordo com a rotina do hospital seguindo protocolo do
Ministério da saude. Outros riscos, como perda do sigilo e da confidencialidade da pesquisa,

sdo pequenos, pois serdo utilizadas medidas de codificagdo das amostras e uso de senhas.

BENEFICIOS: Sua participacdo neste estudo podera contribuir para uma melhor

assisténcia no acidente com picada de escorpido, o que beneficiaria diversos pacientes.

CONFIDENCIALIDADE: Todas as informacgdes colhidas no estudo sao sigilosas e vocé
ndao sera identificado em qualquer trabalho que resulte desta pesquisa. Somente os
pesquisadores envolvidos na pesquisa e, se necessario, o Comité de Etica em Pesquisa, terdo
acesso aos dados confidenciais que o identificam pelo nome. Qualquer publicacdo dos dados

ndo o identificara.

RECUSA E DESISTENCIA: A sua participacdo nesta pesquisa é voluntaria e sua recusa
em participar, ou seu desligamento do estudo, ndo acarretara penalidades ou perda de
beneficios aos quais vocé ja tem direito. Vocé podera encerrar sua participacdo a qualquer
momento, sem prejuizo para a continuidade de seu acompanhamento. Caso decida participar,
vocé receberd uma via desse termo onde consta o telefone do pesquisador principal. Vocé

poderd entrar em contato com o pesquisador para esclarecer duvidas sobre o estudo a
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qualquer momento. Na sua via, também consta os telefones do Comité de Etica em Pesquisa

da UFMG e do Hospital Jodo XXIIl, caso surja alguma duvida sobre o estudo.

Liberdade de consentimento: Concordo, voluntariamente, em participar do projeto

acima proposto. Li este formulario, ou foi lido para mim, e aceito os riscos, os regulamentos e
as normas estabelecidas. Conhecendo essas condi¢des e tendo tido a oportunidade de

formular perguntas, que me foram respondidas satisfatoriamente, consinto em participar.

Nome do participante:

Endereco:
Telefone: E-mail:
Local: Data:

Assinatura do Participante:

Assinatura do Pesquisador:

O Comité de Etica podera ser acionado em caso de surgirem duvidas quantos aos

procedimentos ETICOS da pesquisa.

COMITE DE ETICA EM PEQUISA DA FUNDACZ\O HOSPITALAR DO ESTADO DE MINAS GERAIS — CEP- FHEMIG: Rodovia Papa
Jodo Paulo I, 4001 130 andar do Edificio Gerais - Cidade administrativa B. Serra Verde — Belo Horizonte — CEP 31630-901 Tel.:
(0xx31) 3915-9343 E-mail: cep@fhemig.mg.gov.br

Pesquisador responsavel: Manoel Otavio da Costa Rocha — Telefone: (31) 3409-9437,

rochamoc@terra.com.br

Pesquisador responsavel no Hospital Jodo XXIII: Tatiane Felicia dos Santos — Telefone: (31)

989266733, tatifelic@yahoo.com

CEP- UFMG: Av. Presidente Antdnio Carlos, 6627, Unidade administrativa Il, sala 2005, BHMG. Cep: 31270-901. Telefone:
(31) 3409-4592. E-mail: coep@prpg.ufmg.br Horario de atendimento: 09:00 as 11:00 e 14:00 as 16:00 horas.

CEP- Hospital Jodo XXIII: Alameda Alvaro Celso, 100 — Santa Efigénia, Belo Horizonte, MG — CEP 30150-260.Contato: (31)
3239-9552 ou 3328-5084. E-mail: cep@fhemig.mg.gov.br

TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TALE (Idade até 10 anos)
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TITULO DA PESQUISA: ESTUDO DE CASOS DE ACIDENTE ESCORPIONICO E EFICACIA DA SOROTERAPIA
EM NEUTRALIZAR O VENENO

Convidamos a participar do estudo sobre o escorpidao, onde vamos estudar o que aconteceu
depois que o escorpido picou vocé e fizemos o medicamento. Informamos que seu pai/mae ou

responsdvel legal permitiu a sua participacdo. Pretendemos saber:

e A quantidade de veneno que o escorpido injetou no seu corpo.
e  Apds tomar o soro, vocé melhorou?

e Medir se o aglcar no sangue esta aumentando.

Gostariamos muito de contar com sua ajuda. Nao é obrigado a participar e ndo tem problema
se desistir. Vocé esta livre para decidir. Qutras criancas participantes desta pesquisa tém entre de 02

e 17 anos. Também temos adultos que irdo participar.

A pesquisa sera desenvolvida aqui, no hospital Jodo XXIlIl/FHEMIG, onde vocé recebera o soro
contra o escorpido. Se vocé aceitar participar da pesquisa, serd necessario coletar 2 duas amostras de

seu sangue, bem pouquinho, uma antes e outra apds a administracdo do soro.

Serd colhido sangue por um profissional treinado do Hospital Jodo XXIIl. Também vamos medir

o agucar no sangue durante o tempo que ficara no hospital (furinho no dedo).

Seu pai/mae ndo pagard nada para vocé participar da pesquisa e nem pelo seu tratamento.
Sua participacdo ird ajudar varias outras criangas que também forem picadas por escorpido depois.

Ninguém sabera que vocé estad participando da pesquisa. Ndo falaremos a outras
pessoas, nem daremos informacdes nenhuma sobre vocé para pessoas estranhas. Sua
participacdo ira ajudar varias outras criangas e adultos que também forem picadas por
escorpido depois, para melhorarmos o tratamento.

DAceito participar da pesquisa.
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CONSENTIMENTO POS INFORMADO

Eu aceito participar da pesquisa

ESTUDO DE CASOS DE ACIDENTE ESCORPIONICO E EFICACIA DA SOROTERAPIA EM NEUTRALIZAR O
VENENO. Entendi as coisas ruins e as coisas boas que podem acontecer. Entendi que posso dizer “sim”
e participar, mas que, a qualquer momento, posso dizer “nao” e desistir e que ninguém vai ficar com
raiva/chateado comigo. Os pesquisadores esclareceram minhas duvidas e conversaram com os meus

pais/responsavel legal.

Recebi uma via deste termo de assentimento, li e quero/concordo em participar da pesquisa/estudo.

Belo Horizonte, de de20 .

Assinatura do menor

Assinatura do pesquisador responsavel

O Comité de Etica podera ser acionado em caso de surgirem duvidas quantos aos
procedimentos ETICOS da pesquisa.

COMITE DE ETICA EM PEQUISA DA FUNDACAO HOSPITALAR DO ESTADO DE MINAS GERAIS — CEP- FHEMIG: Rodovia Papa
Jodo Paulo I, 4001 130 andar do Edificio Gerais - Cidade administrativa B. Serra Verde — Belo Horizonte — CEP 31630-901 Tel.:
(0xx31) 3915-9343 E-mail: cep@fhemig.mg.gov.br

Pesquisador responsavel: Manoel Otavio da Costa Rocha — Telefone: (31) 3409-9437, rochamoc@terra.com.br

Pesquisador responsavel no Hospital Jodo XXIII: Tatiane Felicia dos Santos — Telefone: (31) 989266733, tatifelic@yahoo.com

CEP- UFMG: Av. Presidente Antdnio Carlos, 6627, Unidade administrativa Il, sala 2005, BHMG. Cep: 31270-901. Telefone:
(31) 3409-4592. E-mail: coep@prpg.ufmg.br Horério de atendimento: 09:00 as 11:00 e 14:00 as 16:00 horas.

CEP- Hospital Jodo XXIIl: Alameda Alvaro Celso, 100 — Santa Efigénia, Belo Horizonte, MG — CEP 30150-260.Contato: (31)
3239-9552 ou 3328-5084. E-mail: cep@fhemig.mg.gov.br
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TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TALE/ 11 a 17 ANOS

TITULO DA PESQUISA: ESTUDO DE CASOS DE ACIDENTE ESCORPIONICO E EFICACIA DA
SOROTERAPIA EM NEUTRALIZAR O VENENO

Convidamos vocé a participar do estudo sobre o acidente de escorpido, onde
estudaremos se o tratamento com a aplicagao de soro neutralizou o veneno. Informamos que
seu pai/mae ou responsavel legal permitiu a sua participacdo. Pretendemos estudar:

e A quantidade de veneno que o escorpido injetou no seu corpo.
e Apds vocé tomar o soro, melhorou?

e Medir se o aclcar no sangue aumentou ou diminuiu.

Gostariamos muito de contar com sua participa¢do, mas ndo é obrigatdrio e ndo tem
problema se quiser desistir. Qutras criancas e/ou adolescentes participantes desta pesquisa
tem de 02 anos de idade a 17 anos de idade. Também ha adultos participando.

A pesquisa sera desenvolvida no hospital Jodo XXIII/FHEMIG, onde vocé receberd o
soro contra o veneno do escorpido. Sera necessdria a coleta de duas amostras de seu sangue,
quantidade pequena, uma antes e outra apds a administra¢do do soro.

Serd colhido sangue por um técnico treinado do hospital, e também serd realizada a
medi¢do do agucar no sangue durante o tempo que ficara internado.

Seu pai/mde ndo terd nenhuma despesa. As amostras de sangue coletadas serdo
utilizadas para essa pesquisa. Ninguém sabera que vocé esta participando da pesquisa. N&o
falaremos a outras pessoas, nem daremos informagdes nenhuma sobre vocé para pessoas
estranhas. Sua participacdo ird ajudar vérias outras criancgas e adultos que também forem
picadas por escorpido depois, para melhorarmos o tratamento.

D Aceito participar da pesquisa.
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CONSENTIMENTO POS INFORMADO

Eu

aceito participar da pesquisa ESTUDO DE CASOS DE ACIDENTE ESCORPIONICO E EFICACIA DA
SOROTERAPIA EM NEUTRALIZAR O VENENO. Entendi as coisas ruins e as coisas boas que
podem acontecer. Entendi que posso dizer “sim” e participar, mas que, a qualquer momento,

posso dizer “ndo” e desistir e que ninguém vai ficar com raiva ou chateado comigo. Os
pesquisadores esclareceram minhas duvidas e conversaram com os meus pais/responsavel
legal.

Recebi uma via deste termo de assentimento, li e quero/concordo em participar da
pesquisa/estudo.

Belo Horizonte, de de 202 .

Assinatura do menor

Assinatura do pesquisador responsavel

O Comité de Etica podera ser acionado em caso de surgirem duvidas quantos aos
procedimentos ETICOS da pesquisa.

COMITE DE ETICA EM PEQUISA DA FUNDACZ\O HOSPITALAR DO ESTADO DE MINAS GERAIS — CEP- FHEMIG: Rodovia Papa
Jodo Paulo I, 4001 130 andar do Edificio Gerais - Cidade administrativa B. Serra Verde — Belo Horizonte — CEP 31630-901 Tel.:
(0xx31) 3915-9343 E-mail: cep@fhemig.mg.gov.br

Pesquisador responsavel: Manoel Otavio da Costa Rocha — Telefone: (31) 3409-9437, rochamoc@terra.com.br

Pesquisador responsavel no Hospital Jodo XXIII: Tatiane Felicia dos Santos — Telefone: (31) 989266733, tatifelic@yahoo.com

CEP- UFMG: Av. Presidente Antdnio Carlos, 6627, Unidade administrativa Il, sala 2005, BHMG. Cep: 31270-901. Telefone:
(31) 3409-4592. E-mail: coep@prpg.ufmg.br Horario de atendimento: 09:00 as 11:00 e 14:00 as 16:00 horas.

CEP- Hospital Jodo XXIIl: Alameda Alvaro Celso, 100 — Santa Efigénia, Belo Horizonte, MG — CEP 30150-260.Contato: (31)
3239-9552 ou 3328-5084. E-mail: cep@fhemig.mg.gov.br




Termo de Compromisso de Utilizaciio de Dados (TCUD)

1. ldentificacio dos membros do grupo de pesquisa

Nome completo (sem abreviaciio) RG Assinatura

Ana Thereza Chaves Lages MG7.428814 Bscurmentn sinads dighaimeme
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1. ldentificacfio da pesquisa

a) Titulo do Projeto: Estudo de casos de acidente escorpidnico e eficacia da soroterapia em

neutraliza o veneno.

b) Departamento/Faculdade/Curso: Departamento de Clinica Médica / Universidade Federal de
Minas Gerais- UFMG / Curso de Pos-graduacio em Infectologia e Medicina Tropical

¢} Pesquisador Responsavel: Dr. Manoel Otavio da Costa Rocha

3. Descricio dos Dados

Sio dados a serem coletados somente apés aprovacio do projeto de pesquisa pelo Comité de Etica da
Universidade Federal de Minas Gerais (CEP-UFMG) e Comité de ética coparticipante, Fundagio
Hospitalar de Minas Gerais / FHEMIG: O objeto da coleta é avaliar a eficicia da capacidade de
neutralizacio da soroterapia antiescorpidnica em pacientes com manifestagbes sistémicas secundarias
a0 acidente, comparando o niumero de ampolas utilizadas, 2, 4 ou 6 ampolas e associacio da
hiperglicemia com a morbidade e prognastico, registrados no periodo entre abril de 2023 a janeiro
de 2024. A coleta serd realizada em prontudrios no hospital Jodo XXIIFHEMIG e também no banco
do Sistema de Informacio de Agravos de Notificacio (Sinan) com a finalidade de analisar se todos
os casos admitidos foram notificados e classificados de acordo com a gravidade, e confirmar se havera

necessidade de exclusio de alguma amostra.

Os dados obtidos na pesquisa somente serdo utilizados para o projeto vinculado. Para davidas de

aspecto ético, pode ser contactado o Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (CEP/UFMG): Av.
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Antonio Carlos, 6627, Pampulha - Belo Horizonte < MG - CEP 31270-901 Unidade Administrativa
IT - 2* Andar - Sala: 2005 Telefone: (031) 3409-4592 - E-mail: coep@prpg.ufmg.br .

4. Declaracio dos pesquisadores

Os pesquisadores envolvides no projeto se comprometem a manter a confidencialidade sobre os dados
coletados nos arquivos do Hospital Jodo XXIIIFHEMIG, bem como a privacidade de seus contetdos,

como preconizam a Resolucio 46612, e suas complementares, do Conselho Nacional de Sadde.

Declaramos entender que a integridade das informacdes e a garantia da confidencialidade dos dados
e a privacidade dos individuos que terfo suas informacdes acessadas estio sob nossa
responsabilidade. Também declaramos que ndo repassaremos os dados coletados ou o banco de dados

em sua integra, ou parte dele, a pessoas ndo envolvidas na equipe da pesquisa.

Os dados obtidos na pesquisa somente serio utilizados para este projeto. Todo e qualquer outro uso
que venha a ser planejado, serd objeto de novo projeto de pesquisa, que serd submetido a apreciaciio
do CEP UFMG.

Devido a impossibilidade de obtencio do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido de todos os
sujeitos, assinaremos esse Termo de Consentimento de Uso de Banco de Dados, para a salvaguarda

dos direitos dos participantes.

Belo Horizonte, 22 de abril de 2023,

Nome completo (sem abreviacio) Assinatura

#Ana Thereza Chaves Lages

Curtomeinhs akinads & gililsmle

“b AME THEREZA CHAVES LAGES
g Duta: 23032053 16 Fir09-0300
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Tatiane Felicia dos Santos
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5. Autorizacio da Instituicio

Declaramos para os devidos fins, que cederemos aos pesquisadores apresentados neste termo, o

acesso aos dados solicitados para serem utilizados nesta pesquisa.

Esta autorizacio esti condicionada ao cumprimento do (a) pesquisador (a) aos requisitos da
Resolugio 466/12 e suas complementares, comprometendo-se os mesmos a utilizarem os dados dos
participantes da pesquisa, exclusivamente para os fins cientificos, mantendo o sigilo e garantindo a

ndo utilizagio das informactes em prejuizo das pessoas e'ou das comunidades.

Amntes de iniciar a coleta de dados ofa pesquisador/a deverd apresentar o Parecer Consubstanciado
devidamente aprovado, emitido por Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos,

credenciado ao Sistema CEP/COMNEP.

Belo Horizonte, 22 de margo de 2023,

Nome legivel/assinatura e carimbo do responsavel pela anuéneia da Instituigio
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Estudo de casos de acidente escorpidnico e eficacia da soroterapia em neutralizar o

VEneno.
Pesquisador: Manoel Otdvio da Costa Rocha
Area Temdtica:

Versdo: 2

CAAE: 67636623.7.0000.5149
Instituigdo Proponente: Faculdade de Medicina da UFMG
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 6.007.022

Apresentacio do Projeto:

O objetivoe do projeto & avaliar a eficicia da neutralizacio do veneno pela soroterapia antiescorpidnica (4 ou
6 ampolas) em pacientes com manifestactes sistdmicas secundariags ao acidente escorpidnico e a
associagao da hiperglicemia com a morbidade @ progndstico.

Para isso, sera realizado um estudo longitudinal, observacional e exploratério com abordagem guantitativa a
ser realizado entre fevereiro de 2023 e janeiro de 2024, incluindo pacientes que forem admitidos no hospital
Jodo XXl apds terem sido picados por escorpides identificados como T. semrulatus. O TCLE serd obtido dos
pacientes ou seus familiares. Serd coletade na sala de urgéncia, pela equipe de enfermagem, material

bioldgico (sangue) do paciente picade por escorpido antes da administragao do soro antiescorpidnico (SAE).
Essa amostra serd enviada para laboratdrio do Hospital Joao XXl para realizagdo de outros exames,

conforme rotina e acondicionamento da amostra. Apds uma hora da administracao do SAE, serd coletada
nova amostra de sangue para avaliar posteriormente a capacidade de neutralizacao e quantidade de
ampolag que foram utilizadas. Essa amostra serd encaminhada para o Laboratdrio do Departamento de
Bioquimica e Imunolagia do Institute de Ciéncias Bioldgicas (ICB) da Universidade Federal de Minas Gerais

para deteccio e quantificacdo de antigenos circulantes de venenos toxicos, utilizando o método ELISA,

amplamente utilizada em estudos clinicos & experimentais para quantificacio de venenoss & soros
antiofidicos. Também serd realizado a medida da glicemia do paciente na admissao, ainda na classificacao
de risco, conforme protocole de Manchester

Enderego: Av. Presidents Antonso Caros, B62T 2°. Andar Sala 2005 Campus Pampulha

Bairra: Unidade Administrativa Il CEP: 31.270-801
UF: MG Municipia: BELD HORIZONTE
Telefone: (31)3409-4592 E-mail: coepprpg.ufmg.br
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Contiruagio do Parecer: §.007.062

(sistema de triagem que analisa o grau de gravidade na entrada do paciente @m uma unidade de sadde e
varios pardmetros s3o analisados entre eles: intensidade das dores, sinais vitais, sintomas, glicemia, quadro
clinico entre gutrog). Em um periodo de observacio de seis horas, mais duas medicoes de duas em duas
horas. O periodo de observagio que ulirapassar as seis horas, realizar-se-ao mais duas medigbes, de seis
em seis horas. Essas medigbes de glicemia sao rotina conforme o médico assistente, mas nao tem
protocole estabelecidos no hospital @ sao realizadas empiricamente. Esse dado também poderd auxiliar mo
progndstico. Pretende-se estabelecer um protocolo, padronizando esse procedimento, caso haja alteracao

zignificativa na curva glicmica. Serdo descritas também as variaveis como: Distribuicdo mensal dos casos;

Idade: Sexo: Peso estimado; Municipio onde acofreu o acidente (Belo Horizonte / regido metropolitana |
interior); Meio de transporte para o HJIXI (préprio/ COBOM/helicdpterc/SAMUY); Local do primeiro
atendimento (HLCKIoutro), Classificacio de risco baseada no Protocolo de Manchester;, Classificacio do
acidente conforme manifestacoes clinicas baseado no protocolo do MS; Tempo estimado entre o acidente e
a chegada ao Hospital Joao XXIII; Medida da glicemia conforme estabelecido; Exames laboratoriais
definidos conforme orientagao de protocolo do MS; Prescricao da soroterapia, identificando a quantidade de

ampolas; Critérios de indicagao de CTI; Tempo de observagdo efou internacao; Evolugao clinica (alta,

sequelas, dbito). Os dados coletados serdo organizados em planilha construida para essa finalidade e os
resultados obtidos serdo apresentados por meio de tabelas e graficos

Objetive da Pesquisa:

Objetiva Primério: “Avaliar a eficicia da capacidade de neutralizagao da soroterapia antiescorpidnica em
pacientes com manifestacdes sistémicas secundarias ao acidente, comparando o ndmers de ampolas
utilizadas, 4 ou 6 ampolas.”

Objetivo Secundario: “Detectar antigenos circulantes de venenos tdxicos em pacientes picados pelo T.

serrulatus. Avaliar a neutralizaclio dos soros antiescorpidnicos administrados nos pacientes com
manifestagdes sistémicas secunddrias a acidentes pelo T. serrulatus, comparande o efeito neutralizante
utilizando duas, quatro ou sais ampolas. Analisar se a hiperglicemia & preditor de gravidade, avaliando a
associagio da hiperglicemia com a morbidade "

Avallagio dos Riscos & Baneficlos:
0= riscos e beneficios informados pelos pesquisadores no TCGLE sao:
Riscos: “A coleta de sangue poderd causar dor ou mancha arroxeada no local da pungdo. Para

Enderego: Av. Presidente Antonio Carlos, BE2T 2°. Andar Sala 2005 Camgpus Pampulha

Bairro: Unidade Adminisirativa Il CEP: 31.270-001
UF: MG Municipio: BELD HORIZONTE
Telefome: (31)3408-4592 E-mail: coepiprpg.ufmg b
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Contruagdo do Parecer: &§.007.002

minimizar esses riscos, todos os procedimentos serdo feites com material descartavel, apds assepsia
adequada, por equipe tréinada e em um hospital no gual existe estrutura adequada para abordagem dos
raros casos de intercorréncia com o procedimento. Reszalta-ze que as complicactes citadas sdo
infrequentas, nao =30 graves e tendem a melhorar espontaneamente. Outros riscos, como perda do sigilo e
da confidencialidade da pesquisa, 530 pequencs, pois serdo utilizadas medidas de codificagao das amostras
e uso de senhas. Somente os pesquisadores terdo acesso irmesftrito 4 identificacao dos participantes_”.
Beneficios: “Sua participacdo neste estudo poderd contribuir para uma melhor assisténcia no acidente com
picada de escorpido, o que beneficiaria diversos pacientes..”

Comentarios e Consideragfes sobre a Pesquisa:
O projeto teve seu mérito técnico-cientifico aprovado pelo Departamento de Clinica Médica da Faculdade de
Medicina da UFMG e, de acordo com os pesquisadores, a metodologia proposta proporciona baixe grau de
risco aos participantes e, desse modo, analisande os riscos-beneficios relatados no projeto, nio foram
observados motivos que impegam sua realizagao.

Os pesquisadores declararam que havera uso de fontes secundarias de dados (prontudrios, dados
demograficos, etc) “Serdo considerados todos os prontudrios do hospital Jodo XXl onde foram evoluidos
atendimento com picada de escorpido. Também serd extraldo do banco de dados do Sistema de Informagao
de Agravos de Notificagio (SINAN) todos os casos nolificados atendidos no hospital Jo3o XX de Acidente
com animal peconhento, comparando se todos o8 prontuarios foram analisados.™

Os pesquisadores apresentaram cartas de anuéncias do CIAToxMG- Hospital Joda XXl e do Laboratdrio
de Imuncguimica de Protelnas do ICB.

Conslderagdes sobre os Termos de apresentacio obrigatdria:
- Os termos encaminhades pelos pesquisadores estdo adequados.

Recomendacbes:
N30 ha.

Concluzgdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacbes:
Diante do exposto, sou 5.m.J. dos demais membros do CEP-UFMG, favordvel a aprovagao do

Enderege: Av. Presidents Antomnss Carlos, B827 2°. Andar Sala 2005 Campus Pampulha

Bairro: Unidade Administrativa Il CEP: 31.270-001
UF: MG Municipia: BELD HORIZONTE
Telafome:  (31)3409-4592 E-mail: coepiprpg.ulmg b
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projeto de pesquisa.

Conslderagdes Finals a critério do CEP:
Tendo em vista a legislagdo vigente (Resolugdo CNS 466/12), o CEP-UFMG recomenda aos
Pesquisadores: comunicar toda e qualquer alteracio do projeto e do termo de consentimento via emenda na

Qo ™

Plataforma Brasil, informar imediatamente qualquer evento adverso ocorride durante o desenvelvimento da

pesquisa (via documental encaminhada em papel), apresentar na forma de notificacio relatdrios parciais do
andamento do mesmo a cada 06 (seis) meses ¢ ao térming da pesguisa encaminhar a este Comité um

sumario dos resultados do projeto (relatdrio final).

Este parecar fol slaborado bassado nos documentos abalxe relacionados:

Tipo Documento Arquivo F{:slag&m Autor Situagio
Informagtes Basicas|PE_INFORMACOES BASICAS DO P 27/03/2023 Aceito
do Projeto ROJETO 2064013.pdf 14:33:59
Solicitacao CARTACEP pdf 27003/2023 |Manoel Otavio da Aceito
registrada pelo CEP 14:33:27 | Costa Rocha
Qutros Cartaresposta. pdf 27032023 | Manoel Otavio da Aceito

14:20:118 | Costa Rocha
TCLE / Termos de | TALEZ pdf 27032023 | Manoel Otavio da Aceito
Agzantimento | 14:20:02 |Costa Rocha
Justificativa de
LAusdneia _ : :
TCLE / Termos de | TALE1 pdf 2T03/2023 | Manoel Otavio da Aceito
Assentimento / 14:28:48 |Costa Rocha
Justificativa de
| Ausénelia _ : :
Projeto Detalhado /  |PROJETO. pdf 2T03/2023 | Manoel Otavio da Aceito
Brochura 14:28:32 |Costa Rocha
Investigador
TCLE / Termos de | TCLE.pdf 27032023 | Manoel Otavio da Aceito
Agsantimento / 14:25116 |Costa Rocha
Justificativa de
Ausdncia
Qutros TCUD pdf 2303/2023 | Manoel Otavio da Aceito
18:19:34 | Costa Rocha
Folha de Rosto Folhoderosto. pdf 1802/2023 | Manoel Otavio da Aceito
11:33:28 | Costa Rocha
QOutros Parecer_pdf 1302/2023 | Manoel Otavio da Aceito
11:12:07 | Costa Rocha
Declaracao de ICBUFMG. pdf 23M2/2022 |Manoel Otavio da Aceito
Pesquisadores 17:54:48 |Costa Rocha
Enderego:  Av. Presidents Antonse Carlos, B527 2°. Andar Sala 2005 Campus Pampuiha
Bairro:  Unidade Administrativa il CEP: 31.270-504
UF: MG Municipio: BELD HORIZONTE
Telefone: (31)3409-4532 E-igil:  coepdiprpg.uling be
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Declaracao de FHEMIG. pdf 23M2/2022 | Manoel Otdvio da Aceito
concordancia 17:54:34 |Costa Rocha

Situacdo do Parecer:
Aprovado

Mecessita Apreciacio da CONEP:

Mao

BELO HORIZOMTE, 17 de Abril de 2023

Assinado por:

Corinne Davis Rodrigues

(Coordenador{a))
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Estudo de casos de acidente escorpidnico e eficicia da soroterapia em neutralizar o

VEneno.
Pesquisador: Manoel Otdvio da Costa Rocha
Area Temdtica:

Versdo: 1

CAAE: 6T636623.7.0000.5149
Instituigdo Proponente: Faculdade de Medicina da UFMG
Patrocinador Principal: Universidade Federal de Minas Gerais

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 5955219

Apresentacido do Projeto:

O objetivo do projeto & avaliar a eficacia da neutralizacio do veneno pela soroterapia antiescorpidnica (4 ou
6 ampolas) em pacientes com manifestacdes sistdmicas secundarias ao acidente escorpidnico e a
associagio da hiperglicemia com a morbidade & progndstico.

Para isso, sera realizado um estudo longitudinal, observacional e exploratdrio com abordagem quantitativa a
sefr realizado entre fevereiro de 2023 e janeiro de 2024, incluindo pacientes que forem admitidos no hospital
Jodo XX apds terem sido picados por escompides identificados como T. serrulatus. O TCLE serd oblido dos
pacientes ou seus familiares. Serd coletado na sala de urgéncia, pela equipe de enfermagem, material

bioldgico (sangue) do paciente picado por escorpido antes da administraglo do soro antiescorpidnico (SAE).
Essa amostra serd enviada para laboratéric do Hospital Joao XX para realizagao de outros exames,

conforme rotina e acondicionamento da amostra. Apds uma hora da administracao do SAE, serd coletada
nova amostra de sangue para avaliar posteriormente a capacidade de neutralizacao & gquantidade de
ampaolag que foram utilizadas. Essa amostra serd encaminhada para o Laboratéric do Departamento de
Bioquimica e Imunologia do Instituto de Ciéncias Bioldgicas (ICB) da Universidade Federal de Minas Gerais

para detecgio e quantificagao de antigenos circulantes de venenos tdxicos, utilizando o método ELISA,

amplamente utilizada em estudos clinicos e experimentais para quantificacdo de venenoss & soros
antiofidicos. Também serd realizado a medida da glicemia do paciente na admissao, ainda na classificacao
de rizco, conforme protocolo de Manchester

Enderego: Av. Presidente Antonio Carlos, B832T 2°. Andar Sala 2005 Camgus Pampulha

Bairro: Unidade Administrativa Il CEP: 31.270-001
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Pigina 01 ge 07

123



UNIVERSIDADE FEDERAL DE Plataforma
MINAS GERAIS

Continuagho do Parecer: 5858319

(sistema de triagem que analiza o grau de gravidade na entrada do paciente @m uma unidade de saide e
varios pardmetros 530 analisados entre eles: intensidade das dores, sinais vitais, sintomas, glicemia, quadro
clinico entre outros). Em um periodo de cbhservacio de seis horas, mais duas medicoes de duas em duas
horas. O periodo de observacio que ultrapassar as seis horas, realizar-se-80 mais duas medicdes, de seis
em seis horas. Essas medighes de glicemia sio rotina conforme o médico assistente, mas ndo tem
protocolo estabelecidos no hospital @ 530 realizadas empiricamente. Esse dado também poderd auxiliar no
progndstico. Pretende-se estabelecer um protocolo, padronizando esse procedimento, caso haja alteracao

significativa na curva glicémica. Serao descritas também as varidveis como: Distribuicao mensal dos casos;

Idade; Sexo; Peso estimado; Municipio onde ocorreu o acidente (Belo Horizente / regido metropolitana /
interior); Meio de transporte para o HJXIII (préprio/COBOM/helicdptera/SAMUY); Local do primeiro
atendimento (HLCKoutro); Classificacdo de risco baseada no Protocolo de Manchester;, Classificagio do
acidente conforme manifestactes clinicas baseado no protocolo do MS; Tempo estimado entre o acidente &
a chegada ao Hospital Jodo XXIIl; Medida da glicemia conforme estabelecido; Exames laboratoriais
definidos conforme orientagao de protocolo do MS; Prescrigio da soroterapia, identificande a quantidade de

ampolas; Critérios de indicagdo de CTI; Tempo de observagao afou internagao; Evolugado clinica (alta,

sequelas, dbito). Os dados coletados serdo organizadosz em planilha construlda para ezsa finalidade e os
resultados obtidos serdo apresentados por meio de tabelas e graficos

Objative da Pesguisa:

Objetivo Primario: “Avaliar a eficicia da capacidade de neutralizacao da soroterapia antiescorpidnica em
pacientes com manifestacdes sistémicas secundarias ao acidente, comparando o ndmers de ampolas
utilizadas, 4 ou 6 ampolas.”

Objetivo Secundario: “Detectar antigenos circulantes de venenos tdxicos em pacientes picados pelo T.

serfulatus. Avaliar a neutralizagio dos soros antiescorpidnicos administrados nos pacientes com
manifestagies sistdmicas secundarias a acidentes pelo T. serrulatus, comparando o efeito neutralizante
utilizando duas, quatro ou seis ampolas. Analisar se a hiperglicemia & preditor de gravidade. avaliando a
associagio da hiperglicemia com a morbidade.”.

Avallagdo dos Riscos e Baneficios:
0= riscos @ beneficios informados pelos pesquisadones no TCLE sao:
Riscos: “A coleta de sangue podera causar dor ou mancha arroxeada no local da puncao. Para

Enderego: Ay, Presidents Antonso Canos, B82T 2°. Andar Sala 2005 Campus Pampulha

Bairra: Unidade Administrativa 1| CEP: 31_z70-004
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minimizar esses riscos, todos os procedimentos serao feitos com material descartavel, apés assepsia
adequada, por equipe treinada e em um hospital no qual existe estrutura adequada para abordagem dos
raros casos de intercorréncia com o procedimento. Ressalta-se que as complicagdes citadas sao
infrequentes, nao sfo graves e tendem a melhorar espontaneamente. Outros riscos, como perda do sigilo e
da confidencialidade da pesquisa, sao pequenos, pois serao utilizadas medidas de codificagao das amostras
e uso de senhas. Somente os pesquisadores terao acesso Irrestrito a identificagao dos participantes.”.
Beneficios: “Sua participacao neste estudo podera contribuir para uma melhor assisténcia no acidente com
picada de escorpido, o que beneficiaria diversos pacientes..”

Contruagao do Parecer: §.968.219

Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa:
O projeto teve seu mérito técnico-cientifico aprovado pelo Departamento de Clinica Médica da Faculdade de
Medicina da UFMG e, de acordo com os pesquisadores, a metodologia proposta proporciona baixo grau de
risco aos participantes e, desse modo, analisando os riscos-beneficios relatados no projeto, nao foram
observados motivos que impecam sua realizagao.

Os pesquisadores declararam que havera uso de fontes secundarias de dados (prontudrios, dados
demograficos, etc) “Serao considerados todos os prontuarios do hospital Joao XXl onde foram evoluldos
atendimento com picada de escorpido. Também serd extraldo do banco de dados do Sistema de Informacao
de Agravos de Notificagao (SINAN) todos os casos notificados atendidos no hospital Jodo XXIII de Acidente
com animal peconhento, comparando se todos os prontuarios foram analisados.™

Os pesquisadores apresentaram cartas de anuéncias do CIAToxMG- Hospital Joao XXIIl e do Laboratério
de Imunoquimica de Proteinas do ICB

Consideracdes sobre os Termos de apresentagdo obrigatéria:

- O TCUD apresentado nao esta devidamente preenchido. Nao cita o objeto da coleta, periodo de coleta de
dados, nao informam o local do banco ou instituicao de coleta dos dados e nao apresenta a assinatura do
responsavel da Instituicao.

- Deve ser avaliado a necessidade de apresentacao de um Termo de Biorrepositorio.

- Para atender a Resolugio 466/2012 o TCLE devera ser modificado.

Endereg Av. Presidente Antonio Carlos, 6627 2°. Andar Sala 2005 Campus Pampuiha
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Continuagao do Parecer: 5 958,219

- Para atender a Resolucio 466/2012 o TALE devera ser modificado.

- 0= demais termos encaminhados pelos pesquisadores estao adequados.
Recomendagbes:
Veja o itern “Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagbes”.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacbes:
1 - Os pesquisadores informam no documento de informagbes basicas que o projeto recebe apoio financeiro

da Universidade Federal de Minas Gerais e informa o E-mail do CEP-UFMG (coep@prpg.ufmg.br;

coep@reitoria ufmg.br) & o telefone. O Comité de Etica em Pesquisa — CEP-UFMG é o drgao institucional
da UFMG que visa avaliar as implicacbes éticas em pesquisas cientificas e proteger o bem-estar dos
individuos participantes em pesquisas realizadas no Ambito da Universidade e ndo apoia financeiramente
projetos de pesquisa. 1sso deve ser corrigido.

2 - No TCUD: Preencher cormetamente o documento: Ex: informar o objeto da coleta, pericdo de coleta de
dados, o local (banco de dados ou instituicao) de coleta dos dados e assinatura do responsavel da
Instituigao.

3 - Os pesquisadores declararam que “Essa amostra sera enviada para laboratério do Hospital Jodo XXII
para realizagao de outros exames, conforme rotina e acondicionamento da amostra®. Aparentemente havera
retengao de amostras bioldgicas para armazenamento em banco, entretanto, nao fol apresentado o Termo
de Constituicao de Biorrepositdrio.

4 - No cronograma de execugdo do documento de informagdes basicas relata que a coleta de dados serd
realizado no periodo de 08/04/2023 a 08/01/2024, entretanto, no projeto completo informa que serd
realizado entre fevereiro de 2023 e dezembro de 2023. Isto deve ser esclarecido.

Mo TCLE:

5 - Substituir o nome do documento de “Termo de consentimento informado para participagao em projeto de
pesquisa para pacientes” para “Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE"

& - Informar o volume aproximado de sangue coletada.

Enderego:  Av. Presidente Antonso Carlos, BE2T 2°. Andar Sala 2005 Camgpus Pampulha
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Contruagao do Parecer: 5.955.219
7 - Informar ao participante o nimero de vezes que ha a previsdo de medicao da glicemia. “Em um periodo
de observacao de seis horas, mais duas medigdes de duas em duas horas. O periodo de observagao que

ultrapassar as seis horas, realizar-se-3o mais duas medicoes, de seis em seis horas."

8 - Colocar no documento que o Comité de Etica podera ser acionado em caso de surgirem duvidas quantos
aos procedimentos ETICOS da pesquisa.

9 - Aconselha-se inserir campo para rubrica para o participante e o pesquisador.

Por questdes de configuragdo, a pagina de assinaturas (Gltima folha) continua em uma folha em separado,

solicita-se o cuidado de obter a rubrica do participante da pesquisa e do pesquisador nas demais folhas do
TCLE, considerando-se a protec¢ao do participante bem como do pesquisador (Resolucdo CNS n® 466 de
2012 itens IV.5.d).

10 - O TCLE nao apresenta a numeracgao das paginas. Com o objetivo de garantir a integridade do
documento, recomenda-se que sejam inseridos os nimeros de cada pagina, bem com a quantidade total

delas. Ex: 1/2; 1 de 2; pagina 1 de 2; etc.

No TALE:
11 - Incluir os possiveis riscos aos participantes.

12 - Substituir o termo “cépla” por *via". A palavra "cépia® refere-se a um documento ndo original e que nao
detém, portanto, 0 mesmo valor legal do documento original, solicita-se o uso da palavra "via", conforme o

disposto pela Resolugao CNS n° 466 de 2012 itens IV.3fe IV.5.d.;

13 - Colocar no documento que o Comité de Etica podera ser acionado em caso de surgirem dividas
quantos aos procedimentos ETICOS da pesquisa.

14 - Informar ao participante o nimero de vezes que ha a previsao de medi¢ao da glicemia.
15 - O TALE nao apresenta a numerac¢ao das paginas. Com o objetivo de garantir a integridade do

documento, recomenda-se que sejam inseridos os nimeros de cada pagina, bem com a

Enderego: Av. Presidente Antonio Caros, 6527 2°. Andar Sala 2005 Campus Pampuiha

Bairro: Unidade Administrativa Il CEP: 31.270.901
UF: MG Municipio: BELO HORIZONTE
Telefone: (31)3409-4592 E-mail: coep@prpq.uimg.br
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Contruagdo do Parecer: 5958219
quantidade total delas. Ex: 1/2; 1 de 2; pagina 1 de 2, etc.

Diante do exposto, somos s.m.|. favordveis A colocac¢ao do projeto em diligéncia para que os pesquisadores
atendam as consideragdes e questionamentos presentes neste parecer.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

De acordo com a Norma Operacional 01/2013, de 30 de setembro de 2013, o CEP aguarda a resposta até
30 (trinta) dias a partir da entrega deste parecer via Plataforma Brasil, para que o pesquisador atenda as
pendéncias. Ao final deste prazo o projeto sera arquivado. Solicita-se, ainda, que uma carta resposta seja
enviada, via Plataforma Brasil, de forma ordenada, conforme os itens das consideracoes deste parecer,
indicando-se também a localiza¢ao das possiveis alteragdes no protocolo, inclusive no TCLE.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacoes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS DO _P | 02/03/2023 Aceito
do Projeto ROJETO 2064013.pdf 14:34:57
TCLE/ Termos de |TALE2.docx 02/03/2023 |Manoel Otavio da Aceito
Assentimento / 14:32:37 |Costa Rocha
Justificativa de
Auséncia
TCLE/ Termos de |TALE1.docx 02/03/2023 |Manoel Otavio da Aceito
Assentimento / 14:28:50 |[Costa Rocha
Justificativa de
Auséncia
Outros TCUD.pdf 16/02/2023 |Manoel Otavio da Aceito
11:34:06 | Costa Rocha

Folha de Rosto Fothoderosto._pdf 16/02/2023 |Manoel Otavio da Aceito

1 11:33:29 | Costa Rocha

Outros Parecer.pdf 13/02/2023 |Manoel Otavio da Aceito
11:12:07 | Costa Rocha

Projeto Detalhado / | ProjetoDetalhado.docx 24/12/2022 |Manoel Otavio da Aceito

Brochura 17:32:19 |Costa Rocha

or

TCLE/ Termos de | TCLE.docx 23/12/2022 |Manoel Otavio da Aceito

Assentimento / 18:47:23 |Costa Rocha

Justificativa de

Auséncia

Declaragao de ICBUFMG._pdf 23/12j2022 |Manoel Otavio da Aceito

Enderego: Av. Presidente Antonio Carlos, 6627 2°. Andar Sala 2005 Campus Pampuiha

Bairro: Unidade Administrativa Il CEP: 31.270.001
UF: MG Municipio: BELO HORIZONTE
Telefone: (31)3409-4592 E-mail: coep@prpq.ufmg.br
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Qe ™

Pesquisadores ICBUFMG. pdf 17:54:48 |Costa Rocha Aceito
Declaracao de FHEMIG.pdf 231212022 [Manoel Otavio da Aceito
concordancia 17:54:34 | Costa Rocha

Situacdo do Parecer:
Pendente

Necessita Apreclacio da CONEP:

Nao

BELO HORIZONTE, 21 de Margo de 2023

Assinado por:
Corinne Davis Rodrigues
{Coordenador{a))
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FHEMIG

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
Elaborado pela Instituicdo Coparticipante

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquiga: Estudo de casos de acidente escorpidnico e eficicia da soroterapia em neutralizar o

VEneno.
Pesquisador: Manoel Otavio da Costa Rocha
Area Temitica:

Versdo: 1

CAAE: 67636623.7.3002.5119
Instituicdo Proponente: Fundagao Hospitalar do Estado de Minas Gerais - FHEMIG
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 6.177.897

Apresentacio do Projeto:

Trata-se de estudo longitudinal, observacional e exploratdrio com abordagem guantitativa, pretende-se
detectar e guantificar o veneno do escorpido T. serrulatus e verificar a redugao de sua concentragao por
soro especlfico de escorpifo, analisando a capacidade de neutralizacao de 2, 4 ou 6 ampolas de
soroterapia. Também serd realizado uma avaliagio do comportamento da glicemia pds envenenamento &
relacionar se esta poderia ser considerada um preditor de gravidade.

Objetive da Pesquisa:

Avaliar a eficicia da capacidade de neutralizacao da soroterapia antiescorpiénica em pacientes com
manifestacdes sistémicas secunddrias ao acidente, comparando o ndmero de ampolaz utilizadas, 2, 4 ou &
ampolas.

Detectar antigenos circulantes de venenos tdxicos em pacientes picados pelo T. serrulatus.

Avaliar a neutralizaclio dos soros antiescorpidnicos administrados nos pacientes com manifestactes
sistdémicas secunddrias a acidentes pelo T. serrulatus, comparande o efeito neutralizante utilizande guatro
ou seis ampolas.

Analisar se a hiperglicemia & preditor de gravidade, avaliande a associaglo da hiperglicemia com a
morbidade.

Enderege: Rodovia Papa Jodo Paulo I, 4001 - 13* andar do Edificie Gerais - Cidade Adminisiraliva

Bairro: Serra Verde CEP: 31.630-901
UF: MG Municipio: BELD HORIZONTE
Telefone: (31)3915-8343 Fax: (31)3915-9000 E-mail: cepifhemig.mg.gov.b
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Continuagao do Parecer: 6.177.897

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

RISCOS

O estudo é observacional, ndo havendo risco previsivel com relagao direta. Ha um risco, entretanto, que é
comum a todas as pesquisas com seres humanos: o risco de quebra de sigilo, mesmo que involuntaria e
nao intencional. Serao tomadas todas as medidas para amenizar este risco, com sigilo dos dados. Os
resultados da pesquisa serao tornados publicos, sejam eles favoraveis ou ndo.

BENEFICIOS

Os resultados serdo publicados em congressos e revistas indexadas. Espera-se que as informacgdes
geradas pelo estudo contribuam na melhoria da assisténcia dos pacientes vitimas de acidente escorpidnico,
sobretudo na aplicagao e racionalizagao do SAE.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

- Projeto: Relevante, pertinente e de valor cientifico;

- Metodologia: Adequada para se alcancar o objetivo proposto;

- Curriculos: Com competéncia reconhecida para a condugao do estudo;

- Cronograma: Defasado, necessitando de ajustes como descrito no Item Pendéncias e Lista de
Inadequacgdes:

- Aspectos Eticos: O projeto necessita de adequagdes do TCLE, TALES, TCUD para o pleno cumprimento da
Res.466/2012 do CNS-MS.

Consideragbes sobre os Termos de apresentagao obrigatéria:
- Projeto: devidamente descrito.

- TCLE: necessita de adequagdes como descrito abaixo.

- FR: devidamente preenchida e assinada.

- Orgcamento: adequado e de responsabilidade dos autores.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
LISTA DE PENDENCIAS:

PENDENCIA 1. Incluir no TCLE, TALES, TCUD o contato do CEP-FHEMIG:
COMITE DE ETICA EM PEQUISA DA FUNDAGAO HOSPITALAR DO ESTADO DE MINAS GERAIS — CEP-

Enderego: Rodovia Papa Jodo Paulo II, 4001 - 13° andar do Edificio Gerais - Cidade Administrativa

Bairro: Serra Verde CEP: 31.630-901
UF: MG Municipio: BELO HORIZONTE
Telefone: (31)3915-9343 Fax: (31)3915-2000 E-mail: cep@memig.mg.gov.be
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Continuagao do Parecer: &.177.897

FHEMIG

Rodovia Papa Joao Paulo 11, 4001

13" andar do Edificio Gerais - Cidade Administrativa

B. Serra Verde — Belo Horizonte — CEP 31630-901

Tel.: ((xoe31) 3815-8343 E-mail: cep@fhemig.mg.gov.br

PEMDEMNCIA 2 Adequar cronograma ja que infcio esta previsto para abrill2023

PENDENCIA 3. Mo PB:

Co-participante FHEMIG consta como responsavel Julio Cesar Rocha, coordenador da CIP

Havera retencao de amostras para ammazenaments em banco? Informa que ndo, mas havera.

TALE 1 (até 10 anos)

1)  Explicacdo densa;

2) A medigao da glicemia faz parte da rotina de atendimentos das vitimas de picada de escorpido, entao
j4 seria a praxe, com ou Sem pesquisa.

TALE 2 (11 a 17 anos)

1)  Explicacao densa, nio adequada principalmente se a crianga tiver cerca de 11 anos

2) A medigao da glicemia faz parte da rotina de atendimentos das vitimas de picada de escorpido, entao
j4 seria a praxe, com oU SEM pesquisa

TCLE adulto

1) “A pesquisa serd desenvolvida no hospital Joao XXIIWFHEMIG, onde vocé recebeu o soro
antiescorpidnico. Se vocd aceitar participar da pesquisa, serd necessdrio coletar duas amostras de sangue
por puncao venosa antes e apds a administragao do soro.”. Se serd colhida amostra antes também, a
redacio deverd ser "onde vocé recebera o soro antiescorpibnico”.

2)  "Woc# podera refletir sobre a sua participagao no estudo antes de assinar esse termo”. Considerando a

eficicia & diretamente proporcional ao tempo de administragao do SAE, o tempo para reflexao é muito curto.

Além disso, como descrito, & um momento desconfortavel para o paciente, com dores, etc

3) A medigao da glicemia faz parte da rotina de atendimentos das vitimas de picada de escorpido, entao
ja seria a praxe, com ou S&m pesquisa.

TCUD: prevé o acesso da mestranda e de outra pessoa somente, ainda que o projeto envolva mais
membros. Nao esta assinado pela Instituicao autorizando.

Endereco: Rodovia Papa Jodo Paulo 1, 4001 - 13° andar do Edificie Gerais - Cidade Administrativa

Bairrg: Serra Verde CEP: 31.630-801
UF: MG Municipio: BELD HORIZONTE
Telefone: (31)3915-9343 Fax: (31)3315-9000 E-mail: cepgfemig.mg.gov.b
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Continuagso do Parecer: §.17 7097

Conslderagdes Finals a eritério do CEP:

Este parecer fol elaborado baseado nos documentos abalxo relacionados:

Tipo Documento Arquivo I-’nslagem Autor Situacao

Outros ParecerFhemig.pdf 09/05/2023 |Manoel Otdvio da Aceito
16:52:30 |Costa Rocha

Qutros CartaFhemig.pdf 08052023 | Manoel Otavio da Aceito
16:47:48 | Costa Rocha

Qutros Carta_pdf 08052023 | Manoel Otavio da Aceito
16:46:27 | Costa Rocha

Qutros Cartarezposta. pdf 2T032023 | Manoel Otavio da Aceito
14:29:18 | Costa Rocha

TCLE/ Termos de | TALEZ pdf 270372023 |Manoel Otavio da Aceito

Aszsentimento / 14:29:02 |Costa Rocha

Jugtificativa de

Auséncia _

TCLE ! Termos de | TALE1.pdf 27032023 | Manoel Otavio da Aceito

Assantimento / 14:28:48 |Costa Rocha

Justificativa de

Auséncia _

Projeto Detalhado /| | PROJETO.pdf 27032023 | Manoel Otavio da Aceito

Brochura 14:28:32 |Costa Rocha

Investigador

TCLE / Termos de | TCLE.pdf 27032023 | Manoel Otavio da Aceito

Aszsentimento / 14:25116 |Costa Rocha

Justificativa de

Auséncia

Outros TCUD. pdf 23003/2023 |Manoel Otavio da Aceilo
18:19:34 | Costa Rocha

Outros Parecer_pdf 13/02/2023 |Manoel Otavio da Aceito
11:12:07 | Costa Rocha

Situagdo do Parecer:
Pendente

MNecessita Apreciacio da CONEP:
MNao

Enderego: Rodovia Papa Jodo Paulo I, 4001 - 13* andar do Edilicio Gerais - Cidade Adrministrativa
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Contruagio do Parecer: §.17 7857

BELO HORIZOMTE, 12 de Julho de 2023

Assinado por:
Vanderson Assis Romualdo
{Coordenador(a))



