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Resumo

Apesar das medidas empregadas no tratamento de acidentados com Bothrops moojeni em Mato Grosso do 

do extrato aquoso de S. hispida no fígado de ratos injetados com veneno de B. moojeni, associados a testes 

salina (SS), veneno + extrato aquoso de S. hispida intraperitoneal (Vb ExtA Sh. i.p.), veneno + extrato aquoso 
via gavagem de S. híspida (Vb ExtA Sh. v.g), veneno laser de baixa potência (Vb Lbp) e veneno bruto (Vb Bm). 

Hematoxilina-Eosina (HE), Tricrômico de Mason (TM) e Reação do Reativo de Schiff (PAS). Os danos causados 
pelo veneno bruto de B. moojeni foram avaliados através de análises histológicas do tecido e o sangue foi 

Histologicamente os grupos tratados com extrato aquoso de S. hispida mostraram melhora no tecido lesado pelo 

 



Farmacologia / Pharmacology
Efeito da Planta Sebastiana hispida no Fígado de Ratos 
Injetados com Veneno de Bothrops moojeni, Correlacinados 
com Marcadores Enzimáticos e Laser de Baixa Potencia. 

Revista Fitos                 Vol. 7 - nº 03 - julho / setembro 2012138

Abstract

Despite the measures employed in the treatment of injured with Bothrops moojeni
of treatment in the region. This work aims to assess the effect of laser therapy and aqueous extract of S. hispida 
and in liver of rats injected with venom of B. moojeni, associated with liver function tests. Wistar rats were 
used 60, divided into 5 groups: saline solution (SS), poison + aqueous extract of S. hispida intraperitoneal 
(i.p. sh. ExtA Vb), poison + aqueous extract via force-feeding of S. híspida (Vb ExtA sh. v. g), low power laser 

by the crude venom of B. moojeni was assessed by histological analysis of tissue and blood was collected for 

aqueous extract of S. hispida

Introdução

Os acidentes provocados por serpentes peçonhentas 
-

cipalmente em países tropicais, devido a freqüência 
com que ocorrem e pela mortalidade que ocasionam 
(Pinho e Pereira, 2001). 

-
tifatoriais dos componentes da peçonha e depende da 
ação combinada das toxinas botrópicas (Braud, Bom 
e Wisner, 2000). Os acidentes ofídicos provocados 

-
tes as espécies popularmente conhecidas como jara-

(Barraviera e Ferreira, 2005).

A peçonha de serpentes da família Viperidae pos-

rapidamente após inoculação do veneno, afetando 
drasticamente o tecido muscular, vasos sangüíneos 

-
-

mas, íons metálicos, lipídeos proteínas e peptídeos 

da peçonha de viperídeos é atribuída, principalmente 
-

Furtado, 2007).

todos os compostos xenobióticos do organismo pode 

ser afetado acentuadamente quando o indivíduo é 
picado por uma serpente peçonhenta, provocan-
do assim uma desordem metabólica considerável. 

-

(ALT), Aspartato-aminotrasferase (AST) e a Fosfata-
se Alcalina (FA) pode indicar processo de colestase 
(Schaffner e Schaffner, 1969). A elevação dos níveis 

-
ra dos hepatócitos, resultantes de necrose, ou das 

(ALT, AST e LDH) ou do processo de colestase (FA e 
GGT1) (Kaneko, 1989). 

O uso de plantas medicinais está atribuído à cultura 
popular, sendo fonte primária de estudos com plantas 

ao ser humano tornando-se princípio ativo de fárma-
cos. Contudo, uma forma de diminuir os danos que o 
veneno de Bothrops moojeni provoca nos acidenta-
dos está o uso de plantas medicinais antiofídicas que 
são usadas por comunidades que não têm acesso a 

-
dade de plantas medicinais com potencial antiofídico, 

Entre as espécies que podem ser empregadas com 
Sebastiana hispida que é uma 

-
tanal (Pott e Pott, 1994). A planta S. hispida apresenta 

-
-

1  Gama-glutamil-transferase (GGT).
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1990). Essa espécie vegetal é considerada invasora 

Tomas e Rodrigues, 2010) e  em períodos mais se-

família Euphorbiaceae que compreende cerca de 290 
gêneros e 7.500 espécies aproximadamente, distribu-

-

baixa potência é estudada desde os anos sessenta, 
-

tecidos, principalmente, como um método alternativo 
complementar em acidentados (Dourado et al., 2003; 
Dourado et al., 2007; Dourado et al., 2011). A radia-
ção do laser apresenta efeitos primários (bioquímico, 
bioelétrico e bioenergético), que atuam em nível ce-
lular promovendo aumento do metabolismo, podendo 
aumentar a proliferação, maturação e locomoção de 

-
brina, aumentar a quantidade de tecido de granulação 

-
da et al., 2007; Felice et al., 2009). A diferença entre 
os vários tipos de lasers é dada pelo comprimento de 
onda, quanto menor o comprimento de onda, maior 
sua ação e poder de penetração podendo ser contí-
nuos ou pulsáteis (Dallan e Oliveira, 2000).

Material e Métodos 

Extrato Aquoso

A amostra de S. hispida (Euphorbiaceae) foi coleta-

-

preparação da exsicata e registro no herbário. As fo-
lhas frescas, foram limpas, pesadas e submetidas a 
secagem em estufa circuladora de ar forçado, após 
esses procedimentos as amostras foram pesadas no-
vamente. As folhas foram particionadas em blocos de 
4 folhas e trituradas separadamente, em seqüência 

-
mente fechado de 100mL. O extrato foi preparado a 
partir de uma partição do extrato metanólico da mes-
ma. A metodologia para preparação do extrato utili-

dados obtidos junto à comunidade local que aponta 
o uso diário recomendado para um homem de 70 kg, 
que corresponde à ingestão diária de até 1000 mL da 
solução preparada a partir de 4 folhas secas de S. 
hispida (Euphorbiaceae). O extrato foi mantido envol-
to em papel alumínio para evitar possível oxidação e 
sob refrigeração de 8ºC, inibindo assim a presença 
de fungos.

Veneno

O veneno bruto foi extraído de serpentes Bothrops 
moojeni e, após, foi seco em dessecador a 20ºC no 
momento de uso foi diluído em 50µl solução salina 

Animais

Rattus albinus novergicus) 
da linhagem Wistar, machos, adultos, pesando aproxi-
madamente 200-300 g (n=4). Os animais foram man-
tidos em gaiolas plásticas e alimentados com ração 
e água ad libitum -
das. Este trabalho foi aprovado pela Comissão de Éti-

nº 2557-1.

Laser

-
sil), diodo que é um semicondutor com meio ativo de 
InGaAIP (laser vermelho) com potência de 100mW, 
área do feixe de 0,028cm2, e comprimento de onda 

-

cm2 e tempo de 40 segundos. Logo após a injeção 

-

logo após a injeção do veneno de B. moojeni. Para as 

de um tubo de plástico com uma abertura na região 

-
pendicularmente sobre a área afetada pelo veneno. 
O aparelho foi colocado aproximadamente a 1 cm de 

-
to para todos os animais irradiados, com irradiação 
controlada automaticamente pelo aparelho. O laser 

direito da saliência média do músculo gastrocnêmio. 
-

pendicular (90º) sobre a superfície de irradiação. Foi 
irradiado em 3 pontos (4J) por 40 segundos.

Grupos

Os animais foram divididos em 5 grupos (n=4) por pe-
ríodo determinado. Grupo SS: injetado com solução 

-
lução de veneno bruto de B. moojeni; Grupo Vb ExTA 
Sh. v.g.: injetado com veneno bruto e tratado de ime-
diato com o extrato aquoso das folhas de S. híspida, 
diariamente via gavagem; Grupo Vb ExTA Sh. i.p.: in-
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jetado com veneno bruto e tratado de imediato com o 
extrato aquoso das folhas de S. híspida, diariamente 
via intraperitoneal na dosagem de 1ml por indivíduo; 
Grupo Vb Lbp: injetado com veneno bruto e tratado 
com laser por 40 segundos em 3 pontos (4J).

Os tempos para a eutanásia dos animais foram 3h, 
3 e 7dias. A via de inoculação do veneno foi intra-
muscular (i.m.) no músculo gastrocnêmico direito, 
enquanto que da solução salina foi intraperitoneal e 
do extrato aquoso da planta foi por duas vias: via ga-
vage e intraperitoneal na dosagem de 1 ml para cada 
indivíduo e o laser foi irradiado no músculo gastroc-
nêmico direito. O peso e o consumo de ração foram 

estavam se hidratando e alimentando. 

Estudos morfológicos

Ao termino dos períodos de 3h, 3 e 7dias os ratos fo-
-

siva na concentração referente ao peso do animal, ou 

ocasionando a exposição da estrutura interna do mes-
mo sendo feita a coleta de sangue por punção cardía-
ca. Com auxílio de tesoura curta o fígado foi retirado, 
pesado e medido e imerso em solução de paraformal-

cortados em micrótomo rotativo com aproximadamen-

Os cortes histológicos do fígado foram corados atra-
vés Hematoxilina e Eosina (HE), Reação do Reativo 
de Schiff (PAS) e Tricômico de Mason (TM), para pos-

o auxilio do programa Imagelab 3000. 

Estudos Enzimáticos

Para determinar os níveis séricos de AST, ALT e FA 
dos grupos SS, Vb Bm., Vb ExtA Sh. v.g., Vb ExtA Sh. 
i.p. e Vb Lbp amostras de sangue foram coletadas por 
punção cardíaca diretamente em tubos com heparina. 
Imediatamente depois de coletadas as amostras de 

separação do soro. A determinação dos níveis de AST, 

procedimento Cinética-Colorimétrico. Para isso foi utili-

-

Análise estatística

As medidas das variáveis foram expressas em mé-
dia ± desvio padrão. Os dados foram expostos de 

post hoc test de Tukey. 

Resultados e Discussão

Análise Histológica

O grupo solução salina não apresentou danos em 

estavam com o núcleo evidente e com o citoplasma 
conservado. E o colágeno ao redor dos vasos com 
aspecto normal.

Figura 1: Imagens em microscopia de luz do grupo 
solução salina. (A) hepatócitos preservados (setas) 

-

No grupo veneno os danos ao órgão estavam bem 
evidentes como degeneração hepatocelular com vá-
rios hepatócitos comprometidos e muitos pontos de 

(Figura 2A). A arquitetura do fígado apresentava-se 
-

Figura 2: Imagem em microscopia de luz do gru-
po veneno.

-

No grupo tratado com Extrato Aquoso de S. hispida 
via intraperitoneal observou-se que no período de 3 
horas o órgão apresentou alguns danos, que esta-
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Figura 3: Imagem em microscopia de luz grupo 
tratado com S. hispida. (A) (3 horas) celulas de Ku-
ppfer evidentes (setas). B) (3 dias) área com dege-

-
dos. C) (7 dias) orgão com hepatócitos preservados. 

(3 dias) degeneração citoplasmática, centro lobular 
PAS positivo.F) (7 dias) hepatócitos acumulo de gli-

linfocitária (seta). H) (3 dias) camada delgada de te-
cido conjuntivo entorno dos vasos (setas). I) (7 dias) 

O grupo tratado com extrato aquoso de S. hispida via 
gavagem (v.g) observou-se em 3 horas, processo in-

aos 3 dias, algumas células estavam em degenera-
ção, em 3 horas e 3 dias ocorreu uma pronunciada 

Figura 4: Imagem em microscopia de luz grupo 
tratado com S. hispida. -
focitário focal (InF). B) (3 dias) arquitetura do fígado 
aparentemente normal, com alguns hepátocitos em 

-
dos) (setas). C) (7 dias) hepatócitos com o núcleo 
e citoplasma bem preservados, sem anormalida-

(F) Acúmulo de glicogênio nos hepatócitos (setas). 

conjuntivo em volta dos vasos com pouco colágeno 

No grupo tratado com o laser os danos estavam acen-
tuados em todos os períodos do experimento com 
acentuada congestão vascular entre os hepatócitos 

-
-

Figura 5: Imagem em microscopia de luz grupo 
tratado com laser InGaAlP. A) (3 horas) acentuada 
congestão vascular (círculo). B) (3 dias) hepatócitos 

(7 dias) o órgão  apresenta uma melhora no arranjo 

notar um aumento  de glicogênio no órgão. Em F (7 

Em 3 horas (G), 3 dias (H) e em 7 dias (I) preser-
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Neste trabalho, observou-se no grupo controle (SS) 
que o órgão apresentava arquitetura bem preservada 
e células em seu padrão de normalidade em todos os 

veneno o órgão estava muito lesionado, com muitos 
hepatócitos em cariólise, degeneração citoplasmáti-
ca, excesso de glicogênio e a arquitetura do fígado 

Entretanto nos grupos tratados com extrato aquoso 
esses danos foram moderados. No decorrer dos ex-
perimentos no período de 3 dias podemos notar uma 
melhora na arquitetura do órgão comparando-se ao 
grupo veneno. No período de 3 horas mesmo com o 
uso de extrato aquoso de S. hispida via intraperitoneal 

-
gura 3A, D e G; Figura 4A, D e G). Aos 3 dias de expe-
rimento os danos eram menos evidentes e o arranjo 
estrutural do órgão estava se aproximando da norma-

-
rimento a toxicidade do veneno era menos agressivo 
e dessa forma o órgão apresentou hepatócitos mais 
preservados (Figura 3 e 4C, F e I).

No grupo tratado com  laser os danos no tecido hepá-
tico estavam presentes em todos os períodos do ex-
perimento, porém o colágeno dos vasos estava mos-

Análise enzimática

Para à análise estatística os dados foram avaliados 
através do teste ANOVA, com post hoc test de Tukey.

Figura 6: Níveis séricos para a enzima Asparta-
to Aminotransferase (AST) entre os grupos. SS: 
grupo salina (controle); Vb: grupo veneno; ExtShi.p.: 
grupo tratado com extrato aquoso de S. hispida via 
intraperitoneal; ExtShv.g.: grupo tratado com extrato 
aquoso S. hispida via gavagem; VL: grupo laser

Figura 7: Níveis séricos para a enzima Alanina 
Aminotrasferase (ALT) entre os grupos. SS: grupo 
salina (controle); Vb: grupo veneno; ExtShi.p.: grupo 
tratado com extrato aquoso de S. hispida via intrape-
ritoneal; ExtShv.g.: grupo tratado com extrato aquoso 
S. hispida via gavagem; VL: grupo laser

Figura 8: Níveis séricos para a enzima Fosfatase Al-
calina (FA) entre grupos. SS: grupo salina (controle); 
Vb: grupo veneno; ExtShi.p.: grupo tratado com extrato 
aquoso de S. hispida via intraperitoneal; ExtShv.g.: gru-
po tratado com extrato aquoso S. hispida via gavagem; 
VL: grupo laser

-

(p<0,01) e nos períodos de 3h x 7dias (p<0,001) 
no grupo tratado com laser e na análise intergrupos 
não houve diferença estatística em relação a essa 

os períodos de 3h x 3 dias (p< 0,01) e 3h x 7dias 
(p<0,001) no grupo tratado com laser na análise in-
tragrupos, na análise intergrupos houve diferença 

-
no e grupo tratado com extrato aquoso via gavagem 
(p<0,05), e no período de 7 dias entre o grupo vene-
no e os grupos tratados com extrato aquoso (as duas 
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análise intragrupos entre no grupo veneno entre os 
períodos de 3h x 3dias (p<0,05) e no período de 3h 
x 7dias (p<0,05), porém na análise intergrupos não 

Os acidentes ofídicos constituem um sério problema 

são causados por espécies do gênero Bothrops (Fa-
rias, 1999). O veneno botrópico é constituído por uma 

sistêmicas (hemorragia, choque hipovolêmico e de-
sordens da coagulação), que podem levar a falência 
renal aguda (British Herbal Pharmacopoeia, 1996; 
Magalhães, 2001). 

O fígado é um órgão de choque e simultaneamente 
da resposta tóxica e do trauma agudo. Em vista disso, 
é possível especular que o fígado nos acidentes ofídi-
cos deve se comportar como um órgão que responde 

1995; Fonseca e Barraviera, 2003).

Os danos encontrados nesse trabalho corroboram 
com a literatura e ocorrem devido ao efeito sistêmi-
co das toxinas botrópicas presentes em venenos de 
serpentes da família Viparidae em função da ação in-

-

Vários estudos relacionados às proteínas presentes 
no veneno do gênero Bothrops -
taloproteinases e as fosfolipases A2 são as responsá-
veis pelo rápido aparecimento da hemorragia no local 
da picada e intensa mionecrose (Lucena, Mendes e 
Homsi-Brandeburgo, 2009; Cavalcante et al., 2007).

O uso empírico de plantas como tratamento para 
enfermidades têm fornecido subsídios para estudos 
de plantas com potencial anti-ofídico. Estudos ante-
riores constataram que plantas ricas em triterpenos 

sistema vascular (Conolly e Hill, 2002; Heim, Taglia-
ferro e Bobilya, 2002) esses compostos estão pre-
sentes na planta S. hispida. No estudo dos efeitos de 
uma pomada a base de Stryphnodendron adstringens 
(barbatimão) em camundongos houve diminuição do 
processo hemorrágico e miotóxico, com grande neu-

Bothrops 
pauloensis (Lucena, Mendes e Homsi-Brandeburgo, 

Agaricus Blazei Murril 
-

grupo experimental e ressalta sobre os aumentos sé-
-

-
trato etanólico e aquoso do caule de L. reticulata de-

era comparável com a silimarina droga padrão, sen-
do o efeito mais pronunciado com o extrato etanólico 

-
L. re-

ticulata também apresentaram resultado positivo para 
-

dantes (Hesham; Shgeru, 2002) e foi encontrado para 
ser útil no tratamento de danos no fígado, visto que L. 
reticulata

A ação tóxica sobre os hepatócitos manifesta-se por 
-

notransferase e a aspartado aminotransferase (Moha-
med et al., 1981). O efeito sistêmico do veneno permi-
te que a sua toxicidade chegue ao fígado, provocando 
danos estruturais como rompimento de hepatócitos, 

esses danos foram encontrados neste estudo.  

metabolismo ou da estrutura celular, o aumento do ní-

Filho, 2004). Os níveis séricos da AST, ALT e FA foram 
estudados para o envenenamento de Crotalus duris-
sus cumarensis apresentando resultados semelhantes 
aos encontrados neste trabalho (Alvarado et al., 2009).

A laserterapia atualmente tem sido avaliada como 
tratamento para acidentes ofídicos. Em um estudo do 
efeito do laser Arsenieto de Gálio (904 nm) no mús-
culo Tibial anterior de camundongos na dose de 1,5J 
ou 3J, notou-se que com a dosagem de 3J houve me-
lhora na regeneração muscular causada pela injeção 

relação ao tratamento da laserterapia em função do 
efeito sistêmico das serpentes do gênero Bothrops, 

da picada têm mostrado efeitos positivos com a dimi-

(Barbosa et al., 2008; Dourado et al., 2003; Dourado 
et al., 2007; Dourado et al., 2011; Moura, 2009). 

O resultado observado no grupo experimental com 
-

lágenas no fígado. Isso ocorre devido ao efeito bio-
químico, bioelétrico e bioenergético do laser que in-
teragem com o tecido provocando melhoras no tecido 

al., 2009) e como consequência a diminuição da ação 
tóxica do veneno.
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Conclusão

O uso da planta S. hispida apresentou resultados 
positivos em relação à ação do veneno no fígado, 
diminuindo os efeitos tóxicos no órgão no decorrer 
dos experimentos, apontando um efeito protetor da 

mesmos em relação à planta, que apontou um de-
créscimo nos níveis séricos, porém esses efeitos 

laser de baixa potência. 
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