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RESUMO 

Escorpionismo é considerado um dos acidentes mais frequentes causados por animais 

peçonhentos em humanos no mundo. Entretanto, as consequências da peçonha 

escorpiônica sobre a fisiopatologia renal permanece pouco estudada. Esse trabalho teve 

por objetivo estudar os efeitos da peçonha do escorpião Tityus stigmurus sobre os 

processos de filtração e transportes renais em rins isolados de rato.  Três concentrações 

(0,3 μg/mL, 1,0 μg/mL e 3,0 μg/mL) foram testadas com solução de Krebs–Henseleit 

contendo 6,0g/dL de albumina bovina, cuja adição da peçonha ao sistema ocorreu 30’ 

após início dos experimentos (n=6).  Com exceção do transporte de potássio todos os 

parâmetros renais foram afetados pela peçonha, embora a intensidade tenha variado com 

a concentração e o tempo avaliados. Os efeitos mais acentuados foram registrados na 

concentração de 1,0 μg/mL para pressão de perfusão (cPP40’ = 92,7 ± 1,95 mmHg; 

TstPP40’ = 182,0 ± 4,70
* 

mmHg,
*
p<0,05); resistência vascular renal (cRVR40’ = 3,28 ± 

0,23 mmHg;  TstRVR40’ =6,76 ± 0,45
* 

mmHg,
*
p<0,05); fluxo urinário (cFU50’ = 0,16 ± 

0,04 mL/g/min; TstFU50’ = 0,60 ± 0,10
* 

mL/g/min,
*
p<0,05) e eliminação dos eletrólitos 

analisados. Em contrapartida, maior redução no transporte de eletrólitos foi registrada 

em 3μg/mL. Conclui-se que a peçonha de T. stigmurus ocasiona elevação da pressão de 

perfusão por aumento da resistência vascular, que culmina com natriurese e aumento na 

eliminação de cloreto e potássio. Os resultados geram conhecimento da ação da peçonha 

de T. stigmurus sobre a função renal, permitindo melhor avaliação quanto à assistência 

em casos de envenenamento. 

  

Palavras-chave: Envenenamento. Escorpionismo. Insuficiência Renal. 
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ABSTRACT 

Scorpionism is considered one of the most frequent accidents caused by venomous 

animals in humans around the world. However, the consequences of the scorpion venom 

on renal pathophysiology remains poorly studied. This work had as objective to study 

the effects of the Tityus stigmurus scorpion venom on the filtration processes and renal 

transportations in isolated rat kidneys. Three concentrations (0,3μg/mL, 1,0μg/mL e 

3,0μg/mL) have been tested with the Krebs-Henseleit solution containing  6,0g/dL of 

bovine albumin, the venom addition of which occurred 30 minutes after the initiation of 

the experiments (n=6). But for the transportation of potassium, all of the renal 

parameters have been affected by the venom, although the intensity has varied with the 

concentration and time evaluated. The most pronounced effects have been registered in 

the concentration of 1,0μg/mL for perfusion pressure (cPP40’= 92,7±1,95mmHg; 

TstPP40’= 182,0±4,70
*
mmHg,

*
p<0,05); renal vascular resistance (cRVR40’= 

3,28±0,23mmHg;  TstRVR40’=6,76±0,45
*
mmHg,

*
p<0,05); urinary flow (cUF50’= 

0,16±0,04mL/g/min; TstUF50’= 0,60±0,10
*
mL/g/min,

*
p<0,05) and elimination of the 

analised electrolytes. On the other hand, higher reduction in electrolytes transportation 

has been registered in  3μg/mL. It follows that the venom of T.  stigmurus causes 

elevation of the perfusion pressure through the increasing of vascular resistance, which 

culminates with natriuresis and increase in the elimination of chloride and potassium. 

The results generate knowledge of the  T. stigmurus venom action on the renal function, 

allowing better evaluation regarding assistance in cases of poisoning. 

Key words: Scorpionism; Poisoning; Renal Failure 
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1. Referencial Teórico 

1.1. Escorpionismo: aspectos gerais 

Escorpionismo é o nome dado a acidentes causados por escorpiões, cujo quadro 

de envenenamento decorre da presença de toxinas contidas na peçonha inoculada no 

indivíduo. Esse tipo de acidente ocupa o segundo lugar na posição dos acidentes por 

animais peçonhentos em humanos, no mundo, e apresenta significativo número de casos 

de morbidade (CHIPPAUX; GOYFFON, 2008).  

As quase 1.900 espécies de escorpiões conhecidas atualmente, considerando-se 

viventes e fósseis (STOCKMAN; YTHIER, 2010), estão distribuídas em 16 famílias, 

destacando-se Buthidae e Scorpionidae como as de maior importância médica no 

mundo (REDDY, 2013). A família Buthidae abrange cerca de 30 espécies, distribuídas 

em oito gêneros (CHIPPAUX; GOYFFON, 2008), destacam-se na África e Oriente 

Médio, Androctonus (EHRENBERG, 1828), Buthacus (BIRULA, 1908), Buthus 

(LEACH, 1815) e Leiurus (EHRENBERG, 1828), enquanto Parabuthus (POCOCK, 

1890), tem registro apenas na África (POLIS, 1990; KHATTABI et al., 2011).  O 

gênero Mesobuthus (VACHON, 1950), é mais comum na Índia e Centruroides (MARX, 

1890) se distribui desde o sul dos Estados Unidos até o norte da América do Sul (FET, 

et al., 2000). Ainda nas Américas registra-se o gênero Tityus (C.L. KOCH, 1836) 

distribuído pelas Américas Central, do Sul e Caribe (PETRICEVICH, 2010). 

A incidência de escorpionismo é particularmente elevada nos centros urbanos e 

está associada às condições favoráveis de alimentação e abrigo fornecidas aos 

escorpiões pelas habitações humanas, com acúmulo de entulhos, lixo, saneamento 

básico precário (ou impróprio) e alta densidade demográfica. A gravidade do acidente 

escorpiônico tem um aspecto complexo que pode ser influenciado por diferentes fatores 

como, por exemplo, a espécie e o tamanho do escorpião, a quantidade de peçonha 

inoculada, a massa corporal e idade da vítima, além da sensibilidade da vítima a 

peçonha e o tempo entre a picada e a administração do soro (DITTRICH et al., 1995; 

LIRA-DA-SILVA et al., 2000; De ROODT et al., 2003;  CESARETLI; OZKAN, 

2010). 

 

 

 



15 

 

 

1.2 Principais espécies de importância médica 

 

A escorpiofauna brasileira é representada por quatro famílias, Liochelidae, 

Chactidae, Bothriuridae e Buthidae, compreendendo 23 gêneros e 131 espécies 

(BRAZIL; PORTO et al., 2010). O gênero Tityus constitui-se como o de maior número 

de espécies descritas da ordem Scorpiones (FET et al., 2000), englobando as de 

importância para saúde pública no país. Esses escorpiões podem ser encontrados em 

toda América do Sul e Caribe (POLIS, 1990). 

 

No Brasil as espécies Tityus serrulatus (Lutz & Melo, 1922), Tityus bahiensis 

(PERTY, 1833), Tityus obscurus (GERVAIS, 1843) e Tityus stigmurus (THORELL, 

1876) (BRASIL, 2009) possuem peçonhas suficientemente potentes para causar 

acidentes escorpiônicos fatais, principalmente em crianças e idosos (BORGES, 1996; 

LIRA-DA-Silva et al., 2000; BARÃO et al., 2008; BORGES et al., 2008).  Acidentes 

apresentando quadro clínico com sinais e sintomas leves ou moderados têm envolvido 

outras espécies como T. costatus (KARSCH 1879), T. brazilae (LOURENÇO; 

EICKSTEDT, 1984), T. fasciolatus (PESSOA, 1935), T.metuendus (POCOCK, 1897), 

T. neglectus (MELLO-LEITÃO, 1932), T. mattogrossensis (BORELLI, 1901), T. 

trivittatus (KRAEPELIN, 1898) (LOURENÇO; CLOUDSLEY-THOMPSON, 1999) e 

T. pusillus (POCOCK, 1893) (ALBUQUERQUE, et al., 2009). 

 

1.2.1. Tityus serrulatus – Mais conhecido como o escorpião amarelo (Figura 1-

A) é responsável pelo alto índice de óbitos decorrentes de acidentes por escorpiões no 

Brasil. Possui as pernas e cauda amarelo-clara, e o tronco escuro. Sua ocorrência é 

predominante na região sudeste do país, com grande número de acidentes em Minas 

Gerais e São Paulo, mas também é encontrado nos estados do Paraná, sul de Goiás, 

Bahia e Ceará (TORRES, et al., 2002; ALVES, et al., 2007; SOUZA, et al., 2009). Seu 

nome se deve à presença de serrilhas nos 3º e 4º anéis da cauda (Figura 1-A), podendo 

medir até 7 cm de comprimento (LOURENCO; CLOUDSLEY-THOMPSON, 1999).  

Esta espécie é composta principalmente por fêmeas que realizam uma 

reprodução assexuada (Partenogenética), embora machos tenham sido descritos a partir 
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de exemplares coletados em Minas Gerais e depositados no MNRJ (Museu Nacional do 

Rio de Janeiro e (IBSP), Instituto Butantan São Paulo (SOUZA et al., 2009). A 

condição partenogenética favorece sua proliferação e dispersão. Essa espécie também  

apresenta uma fácil adaptação ao ambiente urbano e possui alta competitividade e 

dominância, características que podem desencadear um processo de redução e 

desaparecimento de outras espécies (SILVA et al., 2005). 

1.2.2 Tityus bahiensis (Figura 1-B) – Popularmente chamado de escorpião 

marrom é a espécie-tipo do gênero Tityus (FET, 2000). Possui corpo e cauda de 

coloração marrom escuro, por vezes avermelhada, e as pernas são marrom alaranjadas 

com manchas em marrom-escuro (POLIS, 1990; LOURENÇO, 2002; MARCUSSI, et 

al., 2011). Não apresenta serrilha na cauda, e o adulto mede cerca de 7 cm. Sua 

distribuição abrange a região Sul do Brasil e os estados de Minas Gerais, São Paulo, 

Goiás, Bahia, Espírito Santo, Rio de Janeiro, Mato Grosso e Mato Grosso do Sul 

(TORRES, et al., 2002; BRASIL, 2009). Esta espécie está adaptada a campos, cerrados 

e matas ralas, abrigando-se sob pedras e cupinzeiros.  

T. bahiensis é considerado a espécie modelo do gênero Tityus por sua 

reprodução ser sexuada, com a presença de machos e fêmeas que apresentam 

características morfológicas diferenciais, possibilitando uma rápida identificação, 

através da visualização da tíbia dos pedipalpos, que é maior no macho, bem como ainda 

no macho pela abertura entre os dedos fixo e móvel onde o lobo basilar é mais 

acentuado (OUTEDA-JORGE, et al., 2010; OLIVEIRA, et al., 2011).  

1.2.3 Tityus obscurus (Figura 1-C) - é conhecido como escorpião preto da 

Amazônia, comum na Região Norte do país, principalmente no Pará e Amapá, 

recentemente encontrado no Mato Grosso (BRASIL, 2012). Essa espécie também é 

conhecida com outras denominações sistemáticas como T.cambridgei Pocock 1897, T. 

paraensis Kraepelin 1896 (LOURENÇO & LEGUIN, 2008; GUERRERO-VARGAS, 

2012), T.amazonicus Giltay 1928, T. werneri Mello-Leitão 1931, T. sampaiocrulsi 

Mello-Leitão 1931 (LOURENÇO, 2008). T. piceus Caporiacco 1947 é um sinônimo 

júnior de T.cambridgei Pocock 1897 (KOVAŘIK, 1999) (COZIJN, 2009). 

Sua coloração muda de acordo com seu crescimento, na fase jovem, onde seu 

corpo e apêndices apresentam uma coloração castanha com manchas escuras, que 
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podem ser facilmente confundidos com outras espécies da região Amazônica. Quando 

atinge a idade adulta, apresentam coloração negra e podem medir até nove cm de 

comprimento (BRASIL, 2009). Esta espécie apresenta forte dimorfismo sexual, os 

machos adultos possuem pedipalpos mais longos e segmentos metassomais mais 

esguios (KEEGAN, 1998). Acidentes fatais em duas crianças no Pará foram atribuídos a 

T. obscurus (MAESTRI-NETO et al., 2008). No entanto, Pardal et al., (2003) indicaram 

que a peçonha desse escorpião pode apresentar efeitos distintos. Em Santarém, a 

peçonha de T. obscurus causou principalmente alterações neurológicas, enquanto que na 

capital, Belém, o envenenamento apresentou apenas sintomas leves como dor, edema e 

eritema no local da picada. Devido ao baixo número de acidentes os diferentes efeitos 

de sua peçonha permanece pouco esclarecidos. 

 

1.2.4 Tityus stigmurus – O escorpião Tityus stigmurus (Figura 1-D) é referido 

como o principal responsável pelos acidentes escorpiônicos em todo o Nordeste, sendo 

os estados da Bahia, Pernambuco, Alagoas e Rio Grande do Norte os mais afetados 

(BRASIL, 2009). De acordo com (FREITAS; VASCONCELOS, 2008), essa espécie 

também ocorre na ilha de Fernando de Noronha. O primeiro caso relatado com 

experiência clínica e terapêutica de acidente escorpiônico causado por T. stigmurus, 

ocorreu em 1983, onde foi registrado acidente fatal com uma criança picada por essa 

espécie em Recife, Pernambuco (ELKESEBEL 1983-1984 apud LIRA-DA-SILVA, 

2000). 
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Figura 1: Principais espécies de escorpiões de importância médica no Brasil. 

 

Nota: A: Tityus serrulatus evidenciando as serrilhas no quarto segmento do metassoma (círculo 

vermelho); B: Tityus bahiensis; C: Tityus obscurus; D: Tityus stigmurus com círculo 

evidenciando serrilhas.  

 

De hábitos semelhantes a T. serrulatus, T. stigmurus apresenta características 

corporais próprias como uma faixa escura longitudinal na parte dorsal de seu corpo, 

seguido de uma mancha triangular no prossoma (LOURENCO; CLOUDSLEY-

THOMPSON, 1999; SOUZA, et al., 2009; PORTO et al., 2010; MARCUSSI et al., 

2011). Possui serrilhas nos 3º e 4º anéis da cauda, porém menos acentuada do que T. 

serrulatus (BRASIL, 2009). A maioria dos autores indica a partenogênese como tipo de 

reprodução predominante nessa espécie (LOURENCO; CLOUDSLEY-THOMPSON, 

1999; FRANCKE, 2007; ROSS, 2010) embora o registro eventual de machos na 

natureza sugira a possibilidade de ocorrência de reprodução sexuada (SOUZA et al., 

2009). Ainda que a diferenciação entre machos e fêmeas seja dificultada pela ausência 

de caracteres dimórficos acentuados, Souza e colaboradores (2009) descreveram alguns 
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caracteres que possibilitam a diferenciação sexual em T. stigmurus. Essas diferenças 

estariam associadas ao tamanho dos segmentos do metassoma sendo maiores no macho 

do que na fêmea (fêmea: segmentos I = 3,3 mm; II = 3,3 mm; III = 3,3 mm; IV = 3,5 

mm; V = 3,2 mm; macho: I = 4,8 mm; II = 5,0 mm;III = 5,0 mm; IV = 4,7 mm; V = 4,1 

mm ). Outro parâmetro considerado refere-se aos segmentos curtos do pedipalpo 

(fêmea: fémur = 5,7 mm; tíbia = 6,3 mm; quela = 11,7 mm; macho: fémur = 6,3 mm; 

tíbia = 7,1 mm; quela = 12,2 mm ). 

 

1.3. Situação atual do escorpionismo no Brasil 

Os primeiros estudos sobre escorpionismo no Brasil datam do início do século 

XX, por iniciativa do médico Vital Brazil, primeiro diretor do Instituto Butantan (São 

Paulo) (BRAZIL, 1907 apud BRAZIL et al., 2009). Em 1905, Vital Brazil iniciou os 

primeiros testes para produção de um soro eficaz para o tratamento dos acidentes por 

escorpiões, visto que já demonstravam gravidade em suas picadas.  Para identificação 

desses animais, Vital Brazil contou com a colaboração do zoólogo Rodolpho Von 

Ihering, que os identificou como pertencentes ao gênero Tityus (LUCAS, 2003).  

Atualmente, dentre os acidentes com animais peçonhentos, o escorpionismo 

destaca-se como o de maior incidência no Brasil (BRASIL, 2012). No período 

compreendido entre os anos 2000 a 2010, os relatos de aspectos epidemiológicos e 

clínicos dos casos de escorpionismo no país, indicaram um aumento na incidência de 

acidentes, passando de 7,5 para 26,3 acidentes/100.000 habitantes, com taxa de 

letalidade de aproximadamente 0,2% (BRAZIL, 2010; BRASIL, 2012).  Situações 

localizadas tendo como base dados dos boletins emitidos pelo Ministério da Saúde, tem 

sido descritos por diversos autores: Lira-Da-Silva et al., 2000 (Salvador, Bahia) 

Albuquerque et al., 2004 (Campina Grande, Paraíba) Penedo e Schlindwein, 2004, 

(Piauí) Alves et al., 2007 (Ceará) e Maestri Neto et al., 2008,  (Pará). 

A faixa etária com maior número de casos de acidentes registrados está entre 

20 e 49 anos (47,6%), e não há uma distinção significativa entre os sexos afetados. No 

entanto, crianças entre 1 e 14 anos são mais vulneráveis a peçonha, estando estas na 

faixa etária com maior número de óbitos principalmente naqueles que, na vigência do 
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quadro sistêmico, recebem atendimento em seis horas ou mais horas após a picada 

(LIRA-DA-SILVA et al., 2000; SOARES et al., 2002; MARCUSSI et al., 2011). 

A fácil adaptação de várias espécies de escorpiões às condições urbanas 

(ALVES, et al., 2007) somada a ausência de seus predadores (LOURENÇO, 2008), 

colabora para o crescente aumento no número de acidentes domésticos no Brasil 

(ALVES, et al., 2005). Esses acidentes costumam ocorrer com maior frequência nos 

meses mais quentes e chuvosos, entre outubro e março, embora a variação anual seja 

pequena. Apesar da região Nordeste apresentar o maior índice de acidentes 

escorpiônicos, o estado de Minas Gerais é a unidade federativa que registra o maior 

número de casos no país (BRASIL, 2011).  

 

Entre 2000 e 2010, um aumento significativo na incidência média/100.000 

habitantes foi notificado nos estados de Alagoas (94,3), Bahia (40,9), Ceará (6,4) e Rio 

Grande do Norte (48,8) (BRASIL, 2011). As vítimas são picadas com maior frequência 

nos dedos das mãos e os pés (23,9% e 21,5%, respectivamente) (PARDAL et al., 2003; 

ALVES, et al., 2007). O envenenamento pode ser considerado como leve, moderado ou 

grave (LIRA-DA-SILVA et al., 2000; BRASIL, 2009). Estes parâmetros estão 

relacionados ao aparecimento das manifestações locais e sistêmicas no indivíduo. Em 

geral, nas manifestações consideradas leves, após a picada, o indivíduo apresenta dor 

local intensa ou irradiada, discretos edema e eritema, sudorese local e piloereção. O 

tratamento para as manifestações leves se dá através de medidas que visem o alívio da 

dor como aplicação de anestésicos locais ou analgésicos sistêmicos (BRASIL, 2008; 

KHATTABI et al.,  2011). 

A caracterização para os casos moderados e graves pode sofrer variação de 

acordo com a espécie de escorpião envolvida. No Brasil, a sintomatologia dos acidentes 

moderados acometidos por T. serrulatus caracterizam-se, além dos sintomas locais 

supracitados, por manifestações sistêmicas que aparecem em poucos minutos ou até três 

horas após a picada. Em geral, a vítima de T. serrulatus apresenta náuseas, vômitos, 

taquicardia, taquipneia, priapismo, salivação, agitação e hipertensão arterial (BRASIL, 

2009). Para casos de envenenamento por T. stigmurus, entretanto, os sintomas 

moderados dos distúrbios gerais são menos frequentes e, quando presentes, as vítimas 

são acometidas por cefaleias, vômitos, sudorese, tremor, extremidades frias, agitação e 

tontura (LIRA-DA-SILVA et al., 2000; BRASIL, 2009) 
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O aparecimento de vômitos profusos e frequentes se torna um importante 

sintoma para reconhecimento de casos graves causados por T. serrulatus. Estes podem 

ser seguidos de sudorese profusa, palidez, confusão mental, agitação psicomotora, 

sialorreia, hipertensão ou hipotensão, bradicardia, colapso cardiovascular, choque e 

edema agudo pulmonar, podendo chegar a óbito (BRASIL, 2009). Raramente, T. 

stigmurus causa acidentes graves, salvo quando a vítima é criança, neste caso pode levar 

a óbito. Em crianças a sintomatologia em decorrência dos acidentes graves são similares 

aos sintomas presentes nos acidentes provocados por T. serrulatus.  

O soro antiescorpiônico ou antiaracnídico é indicado para estas classificações, 

podendo ser administrado, dependendo da gravidade dos sintomas, duas a seis ampolas 

de soro. Nesses casos, o paciente deve ser mantido em unidade de terapia intensiva para 

monitoramento das funções vitais (FUNASA, 2001; BRASIL, 2008).  

 

1.4. Peçonha de escorpiões 

 

Todos os escorpiões possuem peçonha e a usam prioritariamente na 

imobilização das presas e secundariamente como defesa (POLIS, 1990;  

PETRICEVICH, 2010; MARCUSSI et al., 2011). 

A peçonha escorpiônica é produzida por duas glândulas localizadas no último 

segmento metassomal do animal, o télson, que se termina por meio de um aguilhão. Na 

ponta do aguilhão encontram-se duas pequenas aberturas que inoculam a peçonha 

vítima. 

Frequentemente o escorpião é referenciado como um animal venenoso, no 

entanto, esse termo refere-se aquele animal que produz toxina, mas não possui 

estruturas inoculadoras para injetá-las, como por exemplo, as rãs.  Animais 

peçonhentos, no entanto, além de produzirem toxina, possuem estruturas especializadas 

para sua inoculação, como ocorre nos escorpiões. As peçonhas de escorpiões, em sua 

maioria, possuem características proteicas e são inativadas por via enteral. Consistem 

principalmente de peptídeos (VASCONSCELOS, 2006).  
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1.4.1 Aspectos químicos  

 

De aspecto mucoso e leitoso, a peçonha dos escorpiões é constituída de muco 

insolúvel, mucopolissacarídeos, oligopeptídeos, nucleotídeos, inibidores de proteases, 

liberadores de histamina, aminoácidos, enzimas (hialuronidase), lípides. Além das 

diversas proteínas básicas de baixo peso molecular (neurotoxinas), serotonina ou 

histamina, fazem parte da composição da peçonha, atuando na modulação dos canais 

iônicos de membranas biológicas (POSSANI et al., l984; MULLER, 1993; GWEE et 

al., 2002; VASCONCELOS et al., 2005). Essa composição varia não apenas entre 

gêneros e espécies, mas também pode diferir dentro de uma mesma espécie. Ainda por 

motivos desconhecidos, regiões geográficas também podem estar relacionadas a estas 

variações (WATT; SIMARD, 1984). 

Dentre as espécies mais peçonhentas no Brasil, T. stigmurus apresenta a de 

maior toxicidade (DL50 = 0,773 mg/Kg), seguido de T. bahiensis (DL50 = 

1,062mg/Kg) e T. serrulatus (DL50 = 1,160mg/Kg). A peçonha de T. obscurus tem sido 

considerada de média toxicidade (DL50= 12,136 mg/kg) (NISHIKAWA et al., 1994). 

Becerril e colaboradores (1996) utilizando anti-soros específicos produzidos em cavalos 

e coelhos compararam as peçonhas de T. stigmurus, T. serrulatus e T. bahiensis e 

concluíram que estas possuem alto grau de reatividade cruzada, bem como apresentam 

semelhanças em seus componentes tóxicos e, organização do processamento e 

expressão de seus genes. No entanto, o anti-soro proveniente da peçonha de  T. 

serrulatus e T. bahiensis parece não produzir efeitos sobre o sistema nervoso em 

pessoas envenenadas por T. obscurus na região de Santarém, norte do estado do Pará. O 

que não ocorre na capital, Belém, onde o soro antiescorpiônico se torna eficaz em 

relação às atividades neutóxicas da peçonha (FIORAVANTI, 2010). Estudos sobre 

composição da peçonha e genética desses escorpiões estão sendo desenvolvidos 

atualmente. 

 

 O fato de T. stigmurus apresentar a maior dose letal para 50% das vítimas (DL50) 

não o coloca como o maior causador de acidentes fatais. Esse evento pode ser 

justificado pelo controle da glândula, exercido através dos músculos, influenciando a 

quantidade da peçonha injetada no momento da picada (MARCUSSI et al., 2011). 

Embora com menor toxicidade, a maior quantidade de peçonha injetada por T. 
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serrulatus, no momento da picada seria o fator determinante de acidentes mais graves 

quando comparado a T. stigmurus (LIRA-DA-SILVA et al., 2000; MITRE, 2001).  

A maioria dos sinais e sintomas observados no envenenamento por escorpião é 

atribuída à presença de peptídeos neurotóxicos na peçonha. Esses peptídeos apresentam 

quantidade variada de aminoácidos em sua composição, sendo normalmente de cadeia 

curta (BATISTA et al., 2007). De acordo com suas características estruturais e efeitos 

fisiológicos, como a afinidade pelos canais iônicos, os peptídeos são categorizados em 

quatro grandes classes:  

1- Toxinas que atuam nos canais de sódio - compreendem 60 a 76 resíduos de 

aminoácidos, estabilizados por quatro pontes dissulfeto e são divididos em 

dois grupos: alfa-neurotoxinas e beta-neurotoxinas (GORDON et al., 1998; 

POSSANI et al., 1999; CESTE` LE; CATTERALL, 2000). Estas são as 

principais responsáveis pelos efeitos tóxicos do envenenamento 

(RODRIGUEZ DE LA VEJA; POSSANI, 2005).  

2- Toxinas com afinidade pelos canais de potássio - apresentam 29 a 41 

resíduos de aminoácidos, contendo de três a quatro pontes dissulfeto 

(POSSANI et al., 2000). São classificadas em quatro famílias, alfa, beta, 

gama e k-KTx (CORONA et.al., 2002; DHAWAN et al., 2003; 

SRINIVASAN et al., 2002; CHAGOT et al., 2005).  

3- Toxinas que se ligam aos canais de cloreto - também apresentam peptídeos 

de cadeia curta, com até quarenta resíduos de aminoácidos, e possuem quatro 

pontes dissulfeto (BECERRIL et al., 1996).   

4- Toxinas que se ligam aos canais de cálcio - possuem número variado de        

peptídeo, podendo apresentar cadeias longas e curtas. Segundo Oliveira 

(2011) ainda não há descrição das toxinas que agem nos canais de cálcio 

para o gênero Tityus. 

 

 

1.4.2. Modo de ação, consequências fisiológicas e farmacológicas 

A nível molecular, os efeitos das toxinas escorpiônicas nos canais iônicos, 

particularmente nos  de sódio, levam à despolarização das terminações nervosas pós-

ganglionares dos sistemas simpático e parassimpático (CUPO et al., 1994; BECERRIL 

et al., 1997) resultando na  liberação elevada de neurotransmissores, principalmente 
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adrenalina, noradrenalina e acetilcolina, que causam a maioria dos sinais e sintomas 

farmacológicos decorrentes do envenenamento escorpiônico humano  (CUPO et al., 

1994; TEIXEIRA et al., 2001; MARCUSSI et al., 2011). Dentre as alterações 

fisiológicas destacam-se os distúrbios do ritmo cardíaco, renais, choque, arritmias 

respiratórias e insuficiência cardíaca (SILVA et al., 2005; VASCONCELOS et al., 

2005; CARDOSO et al., 2009).  

Estudos em vertebrados mostraram que a peçonha de escorpião distribui-se 

rapidamente do sangue para os tecidos. Após a injeção venosa (ISMAIL & ELSALAM, 

1988; OLIVEIRA, 2011) e intraperitoneal (BERTAZZI et al., 2003) da peçonha em 

ratos e/ou camundongos, as concentrações mais altas das toxinas são detectadas nos 

rins, seguidos pelo fígado, pulmões, e coração. Em relação aos efeitos renais 

decorrentes da peçonha escorpiônica, poucos relatos são encontrados na literatura.  Em 

perfusão de rins isolados de ratos, a peçonha de T. serrulatus provocou alterações na 

função renal elevando parâmetros como pressão de perfusão (PP) e resistência vascular 

renal (RVR), provavelmente por ação vasoconstrictora direta (ALVES et al. 2005). Em 

humanos, alterações dos níveis plasmáticos de uréia e creatinina após acidentes com 

essa espécie de escorpião indicam possíveis danos causados pelas toxinas da peçonha 

sobre a fisiologia renal. A ligação de componentes da peçonha ao rim pode 

potencialmente provocar insuficiência renal aos pacientes picados por escorpião, 

dependendo da quantidade de peçonha inoculada e da massa corpórea do indivíduo 

(NUNAN et al., 2003; ALVES et al., 2005). 

A liberação maciça de níveis elevados de catecolaminas e acetilcolinas 

circulantes faz com que haja um aumento no acúmulo de cálcio intracelular que, por sua 

vez, aumenta a força cardíaca, a pressão sanguínea e o consumo de oxigênio cardíaco 

(VASCONCELOS et al., 2005), podendo desenvolver insuficiência ventricular 

esquerda aguda, resultando numa insuficiência do miocárdio (SILVA, et al., 2005).  

A diarreia, por vezes intensa, é um dos sintomas menos frequente no 

envenenamento, entretanto pode levar à desidratação se acompanhada de vômito, o que, 

consequentemente, pode desencadear um desequilíbrio eletrolítico. Assim como 

também o pâncreas pode sofrer ação tóxica da peçonha, provocando dor abdominal em 

cólica, simulando quadro de abdome agudo (CUPO et al.,2009). 
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O desenvolvimento dos mecanismos cardiogênicos e não cardiogênicos 

provocam o aparecimento do edema pulmonar agudo. Este pode se manifestar cerca de 

30 minutos a três horas após a picada do escorpião. Sintomas associados ao edema 

pulmonar podem surgir rapidamente, sendo a presença de taquipnéia ou tosse intratável 

na admissão do paciente, um indicador de edema pulmonar em evolução (RAZI & 

MALEKANRAD, 2008). O edema pulmonar agudo é a principal causa de óbitos em 

acidentes escorpiônicos, sendo bastante comum e documentada (MAGALHÃES et al., 

2000). 

1.5. Fisiologia renal e Mecanismos de nefrotoxicidade induzida por 

peçonhas animais 

Por ser um órgão ricamente vascularizado, os rins são vulneráveis às lesões 

provocadas por toxinas, seja por alterações hemodinâmicas, que levam a isquemia do 

órgão, ou por lesão renal direta (SITPRIJA; STIPRIJA, 2012). Insuficiência renal aguda 

(IRA) é caracterizada pela súbita parada funcional dos rins total ou quase que 

totalmente, mas que, em um período futuro, os mesmos podem recuperar o 

funcionamento quase normal (GUYTON, 2011). Classificada de acordo com a 

localização da lesão, a IRA pode ser dividida em: 

a) Insuficiência Renal Aguda Pré-Renal: quando a lesão ocorre em um sistema 

anterior aos rins; 

b) Insuficiência Renal Aguda Intrarrenal: quando a lesão ocorre no próprio rim, 

afetando os vasos sanguíneos, glomérulos ou túbulos; 

c) Insuficiência Renal Aguda Pós-Renal: quando ocorre obstrução do sistema 

coletor de urina. 

 Os rins realizam uma grande variedade de funções para o organismo, sendo a 

maioria delas essencial para a vida (EATON, 2006). São órgãos indispensáveis para a 

homeostase corporal, exercendo importante papel na excreção de subprodutos 

metabólicos tóxicos através da formação de urina, na regulação do volume, na 

composição do líquido extracelular, na manutenção do equilíbrio ácido-básico e da 

pressão sanguínea (FUNCHAL, 2011). Desse modo, a insuficiência renal, ou seja, 

deterioração da função dos rins, resulta numa profunda desordem no equilíbrio do 
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organismo, sendo uma situação grave que apresenta mortalidade e morbidade elevadas 

(SOUZA, 2006). 

Substâncias tóxicas presentes na peçonha escorpiônica podem causar 

insuficiência renal associados com distúrbios que vão desde glomerulopatias até lesão 

tubular renal. Esses distúrbios são caracterizados por alteração nos transportes renais e 

hidroeletrolíticos, com envolvimento de diversos mediadores vasoconstritores, 

vasodilatadores e pró-inflamatórios, determinantes da lesão renal global (DELFINO, 

1995; MONTEIRO, 1997). Em condições normais, o processo de formação de urina 

envolve 3 etapas: filtração glomerular, reabsorção e secreção tubular (Figura 2).  

 

Figura 2: Esquema didático das etapas da formação de urina.  

 

Fonte: UNESP, 2012. 

 

O sangue penetra no glomérulo renal pela arteríola aferente e sai através da 

arteríola eferente. A pressão do sangue nos glomérulos produz a filtração de líquidos 

para o interior da cápsula de Bowman, de onde flui para túbulos. O grau de 

vasoconstrição das arteríolas aferentes dos glomérulos faz variar a pressão arterial renal 

e consequentemente o ritmo de filtração glomerular. O aumento da pressão arterial renal 

gera aumento da resistência vascular renal. Em consequência, haverá aumento da 
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filtração glomerular, resultando no aumento do fluxo urinário. A filtração ocorre no 

corpúsculo renal onde água e solutos do sangue deixam o sistema vascular através da 

barreira de filtração para o interior da cápsula de Bowman. Em situação normal, esse 

líquido é livre de proteínas e de células sanguíneas, esses constituintes não são filtrados 

devido à seletividade de permeabilidade da barreira de filtração. A presença de 

proteínas na urina (proteinúria) ou de hemácias (hematúria) é sinal de disfunção renal, 

que pode ser ocasionado após os acidentes com animais peçonhentos 

(VISWANATHAN, 2011; FUNCHAL, 2011). Ações nefrotóxicas têm sido relatadas, 

por exemplo, seguidos ao envenenamento por escorpiões das espécies Hemiscorpius 

lepturus (VALAVI; ANSARI, 2008; JALALI et al., 2010) e Androctonus australis 

(GMAR-BOURAOUI et al., 2000). Componentes tóxicos da peçonha podem agir de 

forma direta ou indireta sobre as células renais, causando mesangiólise, 

glomerulonefrite, vasculite, nefrite e nefrose intersticial, necrose cortical e necrose 

tubular, além de hipoxia vascular e infarto renal. Todas estas alterações contribuem para 

o desenvolvimento de complicações renais por envenenamento (SITPRIJA, 2006).  

Achados hemodinâmicos renais em perfusão da peçonha em rim isolado, 

sugerem que a ação principal da peçonha é mediada através de canais iônicos em células 

do músculo liso vascular, seja por canais de Ca
2+

 L-tipo, Na
+
 ou canais de K

+
 

(SITPRIJA; STIPRIJA, 2012). 

Em acidentes escorpiônicos, citocinas pró-inflamatorias e mediadores, incluindo 

interleucinas (ILs), fator de necrose tumoral (TNFα), óxido nítrico (NO), fator de 

agregação plaquetária (PAF), catecolaminas, prostaglandinas, eicosanóides cininas, 

leucotrienos, angiotensina (AII) e endotelinas (ET), são elevados (FUKUHARA et al., 

2004; CRUZ et al., 2008; PETRICEVICH, 2010). No leito vascular renal a 

vasoconstrição supera a vasodilatação. Entre os agentes vasoconstritores temos ET1, 

leucotrienos e tromboxanos A2. Entretanto, AII e catecolaminas são os principais 

causadores de vasoconstrição (CHAIYABUTR;  SITPRIJA, 1999).  

Hipercalemia, acidose metabólica e hipertensão têm sido descritos no 

escorpionismo (ANDRADE et al., 2004; OSNAYA-ROMERO et al., 2008). Os dados 

clínicos são importantes para averiguação do transporte de eletrólitos através de canais 

iônicos. Abertura de canais de Na resulta em despolarização e abertura de canais de 
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cálcio com influxo de Ca
2+

. A troca de Na-Ca aumenta a entrada de Ca
2+

 celular. O 

Aumento citosólico de Ca
2+

 desencadeia a liberação de catecolaminas, que estimulam o 

sistema renina-angiotensina-aldosterona, resultando em hipertensão. Hipercalemia ainda 

estimula a secreção de aldosterona (WU e MARX, 2010). 

Ao nível clínico, a lesão renal aguda (LRA), com insuficiência renal, tem sido 

observada no envenenamento por toxina animal sem hipotensão e insultos associados 

como rabdomiólise, hemólise ou coagulação intravascular disseminada, a constatação 

de que sugeriria nefrotoxicidade direta (SITPRIJA, 2008). A isquemia renal, decorrente 

do aumento da resistência vascular renal, induz lesão renal como resposta inflamatória a 

toxina e toxicidade direta. Em contrapartida, a IRA é acompanhada muitas vezes pelos 

insultos associados, resultando em necrose tubular, a alteração patológica renal mais 

comum de insuficiência renal aguda induzida por toxinas animais. 

 IRA é frequentemente encontrada em envenenamento com grande quantidade 

de peçonha ou peçonha com nefrotoxicidade direta. De fato, qualquer forma grave de 

envenenamento pode levar a IRA seja direta ou indiretamente. Sem insultos associados, 

IRA é incomum e indicaria nefrotoxicidade direta (SITPRIJA; STIPRIJA, 2012). 

Em revisão publicada por Stiprija (2012) sobre efeitos renais induzidos por 

toxinas animais, podemos observar que, em estudos de perfusão de rim isolado, 

peçonhas de serpentes do gênero Bothrops e Crotalus durissus terrificus, foram capazes 

de diminuir a resistência vascular renal (RVR), ao passo que peçonha de Crotalus 

durissus cascavella, Polybia paulista e Tityus serrulatus aumentaram a RVR. 

Entretanto, todas as peçonhas foram capazes de aumentar a taxa de excreção do íon 

sódio (Figura 3). 
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Figura 3: Estudo de peçonhas em perfusão de rim isolado de ratos. 

 

Nota: RVR: resistência vascular renal; GFR: ritmo de filtração glomerular; V: volume urinário; 

FENa: Taxa de excreção de sódio. Fonte: SITPRIJA; STIPRIJA, 2012. 

 

Em humanos têm sido relatado que, em acidentes graves ocasionados por 

escorpiões, as toxinas se ligam ao rim, induzindo falência renal aguda, apresentando 

elevação sérica de ureia e ácido úrico, congestão peritubular, volume urinário diminuído 

e baixa excreção de creatinina (NUNAN et al., 2003). Na Índia, 70% dos casos graves 

causados por Hemiscorpius lepturus resultaram em proteinuria, hematuria, hemólise e 

diminuição da função renal (PIPELZADEH et al., 2007). 

  A secreção renal envolve o processo de transporte de substâncias do citosol das 

células epiteliais que formam as paredes do néfron para o lúmen dos túbulos. A 

reabsorção é o processo de retorno de parte do conteúdo filtrado para a circulação 

sanguínea. Por fim, a excreção resulta na eliminação de substancias do organismo, 

tendo como produto final a urina (EATON, 2006; FUNCHAL, 2011).  

Muito ainda precisa ser estudado na busca da compreensão dos mecanismos de 

ação da peçonha nos efeitos renais, cardiovasculares e pulmonares que podem levar o 
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indivíduo a morte. Estes efeitos se manifestam frequentemente horas após o acidente. 

Entretanto, poucos são os trabalhos relacionados às alterações renais, onde a peçonha 

circulante pode não ser detectada em pacientes acidentados, desde que eles não sejam 

atendidos imediatamente após o incidente (GUERON & OVSYSHCHER, 1987).  

1.5.1 Sistema de Perfusão Renal 

 A necessidade do conhecimento dos mecanismos de controle da função renal 

levou inúmeros pesquisadores a desenvolverem a técnica de perfusão de rim isolado. O 

sistema consiste na perfusão de rim isolado com recirculação (FONTELES et al., 1983) 

com dois subsistemas, um in situ e outro em circuito fechado, para perfusão in vitro, 

mantidos ambos à mesma temperatura de 37 ºC. Este sistema apresenta a vantagem da 

manutenção constante de parâmetros funcionais renais com utilização de albumina na 

solução perfusora, em menor volume, mantendo constante as substâncias dialisáveis 

com oxigenação (95% O2/5% CO2) adaptada ao próprio sistema (Figuras 4 e 5). 

O sistema é constituído pelos seguintes componentes: 

 Banho-maria – manutenção da temperatura constante do pulmão artificial tipo 

silástico, entre 36 e 37 ºC; 

 Bomba aquecedora com termostato - manutenção da temperatura constante do 

pulmão artificial tipo silástico, entre 36 e 37 ºC;Bomba de perfusão de Watson – 

bombear a solução de perfusão ao longo do sistema; 

 Catabolhas – evitar a entrada de bolhas nos rins; 

 Coletor de urina – frasco para coletar urina; 

 Condensador – reservatório da solução perfusora; 

 Filtro Millipore 5 µm – filtrar a solução perfusora; 

 Fluxômetro – mensurar o fluxo de perfusão (mL/hora); 

 Manômetro de mercúrio – mensurar a pressão de perfusão (mmHg); 

 Pulmão artificial tipo silástico – promover trocas gasosas (95% O2/5% CO2); 

 Seringa coletora – seringa coletora de perfusato 
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Figura 4: Desenho esquemático do sistema de perfusão renal. 

Fonte: LAFAVET – UFC 

Figura 5: Foto do sistema de perfusão de rim isolado. 

           

Fonte: LAFAVET – UFC. 
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2. JUSTIFICATIVA 

 

No Nordeste, a principal espécie envolvida em acidentes escorpiônicos é o T. 

stigmurus, com elevada prevalência no município de Vitória de Santo Antão, onde 

ocorreram as coletas de animais no presente trabalho. Neste município, foram 

registrados 1.602 casos de acidentes entre os anos de 2007 a 2012 (resultados de estudos 

prévios do presente grupo – dados não publicados), estando em quinto lugar entre os 

municípios de maior índice de casos de picadas por escorpião no estado. Devido à 

elevada prevalência de acidentes escorpiônicos no estado de Pernambuco (31. 117 casos 

nos anos de 2007 a 2012), faz-se necessária a investigação dos comprometimentos 

oriundos destes, cuja IRA (Insuficiência Renal Aguda) acreditamos ser uma situação de 

urgência, importante principalmente em crianças, idosos e pacientes portadores de 

doenças crônicas.  

 

3. OBJETIVOS 

 3.1 Geral: 

- Estudar os efeitos sobre parâmetros vasculares, de filtração e de transportes 

renais da peçonha total de escorpiões da espécie Tityus stigmurus em diferentes 

concentrações;  

 3.2  Específicos:  

- Estudar os efeitos da peçonha total de escorpiões da espécie T. stigmurus nas 

concentrações de 0,3 µg/mL, 1 µg/mL e 3 µg/mL sobre os parâmetros:  

 Vasculares: pressão de perfusão e resistência vascular renal;  

 De filtração glomerular renal e fluxo urinário;  

 De transporte tubular renal: osmolaridade urinária, transportes total e proximal 

dos eletrólitos sódio, potássio e cloreto. 
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Abstract 

The scorpions of medical interest in Brazil belong to the Tityus genus. Among 

them, Tityus stigmurus is the main responsible for scorpion stings in Northeast region. 

After stings, the scorpion venom has a fast distribution to the organs, reaching the 

kidneys quickly. However, there are few works concerning the renal pathophysiology of 

scorpion poisoning. In this work, we evaluated the effects of T. stigmurus venom (TsV) 

on renal parameters in isolated rat kidneys. Wistar rats (n=6), weighting 250-300 g, were 

perfused with Krebs-Henseleit solution containing 6g/100 mL of bovine serum albumin. 

TsV at 0.3 and 1.0 μg/mL was tested and the effects on the perfusion pressure (PP), renal 

vascular resistance (RVR), urinary flow (UF), glomerula filtration rate (GFR) and 

electrolyte excretion were analyzed. The effects were observed only at the concentration 

of 1.0 μg/mL of TsV, which increased PP (controlPP40’= 92.7±1.95; TsVPP40’= 182.0±4.70
* 

mmHg, 
*
p<0.05), RVR (controlRVR40’= 3.28 ± 0.23 mmHg; TstRVR40’= 6.76 ± 0.45

* 

mmHg, 
*
p<0.05), UF (controlUF50’= 0.16 ± 0.04; TstUF50’= 0.60 ± 0.10

* 
mL/g/min,

*
p<0.05), 

GFR and electrolyte excretion, with histological changes that indicate renal tubular 

injury. Thus, T. stigmurus induces a transient increasing in PP with tubular injury, both of 

which lead to an augmented electrolyte excretion.  

 

Keywords: Tityus stigmurus, venom, kidney, MDCK 

 

Resumo 

Os escorpiões de interesse médico no Brasil pertencem ao gênero Tityus. Dentre 

eles, Tityus stigmurus é a principal espécie associada a acidentes escorpiônicos na região 

Nordeste. A peçonha escorpiônica se distribui rapidamente para os órgãos, atingindo 

rapidamente os rins, entretanto pouco se conhece sobre suas ações na fisiopatologia renal. 

Neste estudo avaliou-se o efeito da peçonha de Tityus stigmurus (TsV) sobre parâmetros 

renais em rins isolados de ratos. Ratos Wistar (n=6), com pesos entre 250-300g, foram 

perfundidos com solução de Krebs–Henseleit contendo 6g/100mL de albumina sérica 

bovina. Concentrações de 0,3 e 1,0 μg/mL da peçonha de T. stigmurus foram testadas e 

os efeitos sobre pressão de perfusão (PP), resistência vascular renal (RVR), fluxo urinário 

(FU), ritmo de filtração glomerular (RFG) e execreção de eletrólitos foram analisados. 

Foram observados efeitos apenas na concentração de 1,0 μg/mL, que elevou pressão de 

perfusão (controlPP40’= 92,7±1,95; TsVPP40’= 182,0±4,70
* 

mmHg, 
*
p<0,05); RVR 

(controlRVR40’= 3,28 ± 0,23 mmHg; TstRVR40’= 6,76 ± 0,45
* 

mmHg, 
*
p<0,05); FU 

(controlFU50’= 0,16 ± 0,04; TstFU50’= 0,60 ± 0,10
* 

mL/g/min,
*
p<0,05), RFG e excreção dos 

eletrólitos sódio, potássio e cloreto, com indicativos histológicos de lesão tubular renal. T. 

stigmurus promove aumento transitório da pressão de perfusão renal, com lesão tubular 

que eleva excreção de eletrólitos. 

 

Palavras-chave: Tityus stigmurus, peçonha, rim, MDCK 
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Introdução 

 

Acidentes escorpiônicos são a segunda causa mais frenquente de envenenamento 

por animais peçonhentos em humanos no mundo
1
. No Brasil, é considerado um grave 

problema de saúde pública devido ao aumento no número de vítimas notificadas, que 

passou de 12,704 casos em 2000 para 50.126 casos em 2012
2
. Os sintomas clínicos do 

envenenamento por escorpiões são decorrentes da presença de peptídeos neurotóxicos 

na peçonha
3,4,5

, que causam distúrbios no sistema nervoso, muscular e 

cardiovascular
6,7,8

. 

 Os escorpiões do gênero Tityus são responsáveis pela maioria dos 

envenenamentos graves no Brasil, principalmente T. serrulatus, T. bahiensis and T. 

stigmurus
9
. Este último é o principal responsável pelo envenenamento na região 

Nordeste, onde esta espécie é encontrada
10

. As peçonhas escorpiônicas são compostas 

de muco, mucopolisacarídeos, oligopetídeos, nucleotídeos, inibidores da protease, 

liberadores de histamina, aminoácidos, enzimas (hialuronidase) e lipídeos. Várias 

proteínas de baixo peso molecular (neurotoxinas) e aminas bioativas (serotonina e 

histamina) também estão presentes na peçonha de escorpiões, incluindo os do gênero 

Tityus e atuam em canais iônicos e membranas biológicas
11, 12, 13, 14

. 

Estudos experimentais em ratos mostraram hemorragia e congestão no tecido 

renal, causando insuficiência renal aguda
15

, principalmente em animais jovens, após 

administração da peçonha de T. serrulatus
16

.  Além disso, Alves et al., (2005)
17 

demonstraram que a peçonha de  T. serrulatus alterou parâmetros da função renal 

refletida no aumento da pressão de perfusão (PP) e resistência vascular renal (RVR) em 

perfusão de rins isolados de rato. 
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No entanto, apesar da nefrotoxicidade caracterizar-se como um dos efeitos mais 

importantes e letais em peçonhas animais
18,19

 poucos estudos têm observado a 

fisiopatologia renal causada pelo escorpionismo. Insuficiência renal aguda em pessoas 

picadas por Hemiscorpius lepturus tem sido reportada no Paquistão
20 

e Irã
21

.  No Brasil, 

alterações dos níveis plasmáticos de ureia e creatinina, também foram registradas após 

acidentes com Tityus serrulatus
 
em humanos, indicando possíveis danos das toxinas da 

peçonha sobre o rim
16

.  

Os aspectos clínicos da picada de T. stigmurus podem variar de leve (com edema 

e dor local como os principais sintomas clínicos), moderada (com náuseas, vômitos, 

sudorese, salivação, agitação, taquicardia e taquipnéia) a casos graves (com vômitos 

profusos, sudorese e salivação, prostração, convulsões, edema pulmonar e choque)
9
.  No 

entanto, há poucas informações sobre os efeitos renais desta peçonha. Assim, este 

trabalho teve como objetivo avaliar os efeitos da peçonha de T. stigmurus na função 

renal de ratos, por meio de parâmetros como pressão de perfusão (PP), resistência 

vascular renal (RVR), fluxo urinário (FU), ritmo de filtração glomerular (RFG) e a 

excreção de eletrólito de sódio, potássio e cloreto. Também foi avaliado o efeito direto 

da peçonha em células epiteliais dos túbulos renais em cultura. 
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Materiais e Métodos 

A peçonha de Tityus stigmurus (TsV) foi obtida a partir de 98 escorpiões 

coletados na cidade de Vitória de Santo Antão (08 º 07 '05'' S, 35 º 17' 29'' W), distante 

47,2 quilômetros de Recife / PE. Antes da extração, os escorpiões foram mantidos em 

jejum durante uma semana. A extração da peçonha foi realizada utilizando um estímulo 

elétrico de 30 V no télson para liberar a peçonha, que foi coletada através de um tubo 

capilar. A peçonha foi então liofilizada e mantida à temperatura de -20 º C até à sua 

utilização.  

Ratos Wistar machos (n = 6), pesando entre 250 e 300 g, foram utilizados nos 

experimentos de perfusão de rim isolado. Os animais foram mantidos em jejum 12 

horas antes da experimentação com livre acesso à água. Os protocolos experimentais 

utilizados neste estudo foram previamente aprovados pelo Comitê de Ética em 

Experimentação Animal da Universidade Federal de Pernambuco, sob o n º. 539/13. 

Para os experimentos de perfusão de rim isolado, os ratos foram anestesiados com 

pentobarbital sódico (50 mg/kg, ip) e após cuidadosa dissecação do rim direito, a artéria 

renal direita foi canulada, através da artéria mesentérica, sem interromper o fluxo de 

sangue como descrito por Bowman
22

. 

A solução de perfusão consistiu de uma solução de Krebs-Henseleit modificada 

(MKHS) com a seguinte composição (em mmol/L): 114,00 NaCl, 4,96 KCl, 1,24 de 

KH2PO4, 0,5 de MgSO4,7H2O, 2,10 de CaCl2 e 24.99 NaHCO3. Albumina de soro 

bovino (BSA 6 g%; fração V), ureia (0,075 g), inulina (0,075 g) e de glicose (0,15 g) 

foram adicionados à solução, resultando num volume de solução de perfusão final de 

100 mL. O pH foi ajustado para 7,4. Em cada experimento, 100 mL de MKHS foram 

recirculados durante 120 min. A pressão de perfusão (PP) foi medida na ponta da cânula 
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de aço inoxidável na artéria renal. As amostras de urina e perfusato foram recolhidas em 

intervalos de 10 min para análise dos níveis de sódio, potássio e cloreto através de 

eletrodos íon-seletivos (Rapid Chem 744, Bayer diagnóstico, Reino Unido); inulina, tal 

como descrito por Walser et al.,
23

 e modificado por Fonteles et al.,
24

; e osmolaridade, 

que foi medida num osmômetro de pressão a vapor (Wescor 5100C, EUA). A peçonha 

de T. stigmurus (TsV) (0,3 e 1,0 µg/mL) foi adicionada ao sistema 30 min após o início 

de cada perfusão. 

A pressão de perfusão (PP), resistência vascular renal (RVR), fluxo urinário 

(UF), ritmo de filtração glomerular (RFG), a excreção de sódio (ENa
+
), potássio (EK

+
) e 

cloreto de (ECl
-
) foram determinadas

25
. Os resultados foram comparados com o grupo 

controlo interno (os primeiros 30 minutos de perfusão) e o grupo controlo externo (um 

grupo perfundido apenas com a solução de perfusão durante 120 min.) Após cada 

experimento, os rins (perfundido e não-perfundido) foram fixados em formol 

tamponado a 10%, processados e emblocados com parafina e então seccionados em 

cortes de 5 µm. As lâminas foram coradas com hemotoxilina e eosina (HE) e 

examinadas em um microscópio de luz. 

Células epiteliais do túbulo distal de cães (Madin-Darby Canine Kidney, 

MDCK) foram cultivadas em meio RPMI 1640 suplementado com 10% de soro fetal 

bovino, 1% de penicilina (10 000 IU/mL) e estreptomicina (10 mg/mL). Para cada uma 

das células experimentais foram removidos e incubados com tripsina-EDTA 

(0,25/0,02% v/v) a 37 ºC em cerca de 5 min. Após isto, as células foram contadas numa 

câmara de Neubauer e suspensas em meio de cultura (1 x 10
5
 células) e 24 horas mais 

tarde, utilizado para os experimentos. 
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A viabilidade celular foi avaliada pelo método do MTT (brometo de 4,5-

dimetilazol-2-il-2,5-difenil tetrazólio) como descrito por Mosmann
26

. As células MDCK 

foram cultivadas em placas de 96 poços a uma densidade de 10
5
 células e tratadas com 

diferentes concentrações de TsV (3,12, 6,25, 12,5, 25, 50, 100, 200 µg/mL). Após 24 h 

de tratamento, as células foram incubadas com 0,5 mg/mL de MTT durante 4 h. Os 

cristais de formazan, que resultaram da redução de MTT, foram dissolvidos por adição 

de SDS (10%) a cada poço seguido por incubação durante 17 h. A absorbância foi lida a 

570 nm num leitor de microplacas, e a viabilidade celular foi calculada comparando as 

absorbâncias resultantes com a absorbância média dos poços de controle (sem peçonha, 

considerada como sendo 100% de viabilidade). 

Os dados foram expressos como média ± EPM e analisados por ANOVA 

seguido pelo teste de Bonferroni utilizando GraphPad Prism® 5.0 com nível de 

significância p <0,05. 
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Resultados 

 

TsV alterou todos os parâmetros da função renal avaliados somente na 

concentração de 1,0 µg/mL, aumentando pressão de perfusão (Fig. 1a), resistência 

vascular renal (Fig. 1b) e fluxo urinário (Fig. 1c), após 10 min de adição de TsV ao 

sistema. O ritmo de filtração glomerular aumentou após 20 min da adição de TsV (Fig. 

1d). A excreção de sódio, potássio e cloreto aumentou significativamente com a mesma 

concentração (1,0 µg/mL), como mostrado na Fig. 2, com valores elevados da excreção 

de sódio, potássio e cloreto até o fim dos experimentos. A concentração mais baixa de 

TsV (0,3 µg/mL) não alterou nenhum dos parâmetros avaliados, quando comparado 

com o grupo de controlo externo. 

A análise histológica dos rins é mostrada na Tabela 1. Não foram observadas 

alterações nos glomérulos e túbulos em rins controle, perfundidos e não perfundidos, 

enquanto que em ambos os grupos de TsV, foram observados depósitos de proteínas 

intratubulares e degeneração hidrópica nas células dos túbulos contorcidos proximal e 

distal.  

O efeito de TsV em cultura de células MDCK mostrou uma ligeira diminuição 

na viabilidade celular nas concentrações de 6,25 e 12,5 µg/mL, mas os resultados não 

revelaram significância estatística (Fig. 3). 
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Discussão 

 

Diversas peçonhas animais são capazes de induzir lesões renais, sobretudo 

insuficiência renal aguda, como as peçonhas extraídas de serpentes
27,28,29

, aranhas
30

, 

abelhas
31

, vespas
32

, peixes
33

, anêmonas do mar
34

 e escorpiões
17,35,36

. 

Peçonhas animais são mistura complexas, incluindo proteínas, peptídeos, 

enzimas e outras substâncias químicas
37

. Dentre os componentes da peçonha 

escorpiônica encontram-se enzimas, nucleotídeos, lipídeos, aminas biogênicas e 

peptídeos. Neste último grupo, estão presentes importantes componentes da peçonha de 

escorpião, que foram classificados em várias famílias e subfamílias de acordo com suas 

estruturas e efeitos biológicos
38

. 

A elevada vascularização, a característica como órgãos excretores e a velocidade 

em que as toxinas de escorpiões atingem os rins (em cerca de 15 min após a picada) são 

os principais fatores para a vulnerabilidade destes órgãos e para o desenvolvimento de 

nefrotoxicidade após picadas de escorpião
37,39

. 

A peçonha de T. stigmurus aumentou a RVR e a PP, juntamente com o fluxo 

urinário, o que se assemelha a uma diurese pressórica, fenômeno que podem estar 

relacionados à presença de aminas biogênicas na peçonha causando vasoconstricção 

intrarrenal
40

. Alves et al., (2005)
17

 demonstraram que a peçonha de T. serrulatus 

também aumentou PP e RVR, provavelmente devido à ação vasoativa direta da 

peçonha, como comprovado por experimentos em leito vascular mesentérico, cujos 

resultados sugerem que efeito da peçonha em receptores α1-adrenérgicos. Estes 
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receptores são encontrados em abundância nos rins, nas arteríolas aferentes e 

eferentes
41

. 

No entanto, apesar do retorno rápido da PP aos valores basais, a elevação 

persistente dos outros parâmetros pode ser explicada por (1) lesão direta da membrana 

basal dos capilares glomerulares, devido à elevada PP
17

 (2) a presença de peptídeos 

formadores de poros na peçonha, tal como é conhecido para outras espécies de 

escorpião
42

. Tomados em conjunto, estes fatores podem contribuir para a elevação do 

RFG e FU, bem como os depósitos de proteínas intratubulares nos túbulos contorcidos 

proximais e distais, como observado na análise histológica. 

A degeneração hidrópica em células epiteliais dos túbulos contorcidos proximal 

e distal sugere lesão tubular direta. Sitprija
37

 atribui necrose tubular como a principal 

alteração patológica devido ao envenenamento por escorpião. Este tipo de lesão reforça 

o aumento do fluxo urinário e intensifica a diurese, como também contribui para a 

diminuição da reabsorção eletrolítica, com elevação da excreção de sódio, potássio e 

cloreto. 

O transporte de eletrólitos nos túbulos renais, especialmente Na
+
 e K

+
, é 

normalmente afetado por toxinas animais. Reabsorção tubular de Na
+
 é inibida pela 

maioria das toxinas animais, como mostrado em estudos de perfusão de rins isolados, 

resultando num aumento na excreção de Na
+
. O local exato no túbulo renal onde ocorre 

a inibição ainda não foi elucidado
42

. Toxinas escorpiônicas como charibdotoxina de 

Leiurus quinquestriatus hebraeus e iberiotoxina de Hottentota tumulus diminuem o 

transporte de K
+
 para o lúmen tubular

43
. No entanto, o bloqueio dos canais de potássio 

ativados por cálcio (Maxi-K) nos ductos coletores, por toxinas escorpiônicas, podem 
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causar hipercalemia clínica, através da diminuição da secreção de K
+
 no túbulo coletor 

cortical
42,44

. 

Além dos efeitos nos canais de K
+
, toxinas escorpiônicas também afetam os 

canais de Na
+
 e Cl

-
. Também é sabido que toxinas de T. serrulatus promovem abertura 

de canais de Ca
2+

 
42

, o que poderia contribuir para o aumento da RVR, PP e poderia 

intensificar a lesão tubular devido às consequências deletérias da maior concentração de 

Ca
2+

 citosólico
45

. 

Em conclusão, a peçonha de T. stigmurus induz aumento transitório da pressão 

de perfusão, com lesão glomerular e tubular direta, o que leva a um aumento do fluxo 

urinário, com elevação da excreção de sódio, potássio e cloreto. 
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Legenda das Figuras 

 

Figura  1 – Efeitos da peçonha de Tityus stigmurus (TsV) na pressão de perfusão (a),  

resistência vascular renal (b), fluxo urinário (c), e ritmo de filtração glomerular (d). Os 

dados estão expressos como média ± EPM de seis animais diferentes. *p<0,05 

comparado com o grupo controlo correspondente para cada intervalo. #p<0,05 em 

comparação com a concentração de 0.3 μg/mL para cada intervalo. 

 

Figura  2 – Efeitos da peçonha de Tityus stigmurus (TsV) na excreção de sódio (a), 

potássio (b) e cloreto (c). Os dados estão expressos como média ± EPM de seis animais 

diferentes. *p<0,05 comparado com o grupo controlo correspondente para cada 

intervalo. #p<0,05 em comparação com a concentração de 0.3 μg/mL para cada 

intervalo. 

 

Figura    3  - Efeitos da peçonha de Tityus stigmurus (TsV) sobre a viabilidade celular 

MDCK (%). Os dados estão expressos como média ± SEM de três ensaios diferentes.  

 

Tabela   1.   Análise histológica qualitativa dos rins perfundidos com peçonha de T. 

stigmurus nas concentrações de 0,3 e 1,0 μg/mL. 
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Fig. 1 
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Fig. 2 
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Fig. 3 
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Tabela 1. 

 

Nota: TsV – Peçonha de Tityus stigmurus; TCP – túbulo contorcido proximal; TCD – túbulo contorcido 

distal. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Grupo Alterações Histológicas Frequencia 

Controle (Sem 

perfusão renal) 

Não foram observadas alterações nos glomérulos e 

túbulos 

- 

Controle (Rim 

perfundido) 

Não foram observadas alterações nos glomérulos e 

túbulos 

- 

TsV 0.3 µg/mL Glomérulos normais 

Depósitos de pequenas proteínas no TCP e TCD 

Degeneração hidrópica das células epiteliais 

tubulares de TCP e TCD 

Infiltrado Inflamatório 

(6/6) 

(4/6) 

(1/6) 

 

(0/6) 

TsV 1.0 µg/mL Glomérulos normais 

Depósitos de proteínas no TCP e TCD 

Degeneração hidrópica das células epiteliais 

tubulares de TCP e TCD 

Infiltrado Inflamatório 

(6/6) 

(6/6) 

(3/6) 

 

(0/6) 


