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Resumo:  

Objetivo: Avaliar as reações adversas associadas ao uso do soro antiofídico em pacientes 

atendidos em hospital de referência na Amazônia brasileira. Método: Trata-se de um estudo 

quantitativo, descritivo e observacional, a amostra foi composta por todos os pacientes 

atendidos no período de estudo e que receberam soro antiofídico. As variáveis do estudo foram: 

Sexo, faixa etária, raça/etnia, atendimento prévio, tipo de soro antiofídico, número de ampolas, 

sinais e sintomas,  o instrumento foi o Formulário de Notificação de Reações Adversas da 

Fundação de Medicina Tropical Heitor Vieira Dourado, adaptado do Instituto Butantan, os 

dados foram analisados com o software R Studio, as variáveis foram descritas em tabelas, sendo 

utilizadas técnicas estatísticas como teste t-Student ou qui-quadrado para comparações, e testes 

não paramétricos quando necessário. Um nível de significância de 5% (p<0,05) foi adotado, 

com intervalos de confiança de 95%. Resultados: De 152 pacientes, 9 (5,92%) apresentaram 

reação adversa precoce e 1 (0,65%) com reação adversa tardia. Conclusão: O soro antiofídico 

é fundamental para reduzir a morbimortalidade e para a recuperação dos pacientes vítimas de 

acidentes por serpentes, as reações adversas raramente ocorreram, na sua existência foram 

principalmente de natureza leve e precoce, como urticária e rubor facial. 

Descritores: Eventos Adversos; Antivenenos; Venenos; Serpentes Peçonhentas; 

Farmacovigilância; Saúde. 

  



Introdução 

Para a Organização Mundial da Saúde OMS (2024), a farmacovigilância é conceituada 

em pontos específicos ancorados na detecção, avaliação, compreensão e prevenção de efeitos 

adversos ou quaisquer outros possíveis problemas relacionados as terapias medicamentosas. 

Dessa forma, o acompanhamento de eventos adversos decorrentes das interações 

medicamentosas, ineficiência terapêutica, dosagem incorreta, intoxicação e qualquer ocorrência 

nova, prevista ou não-prevista deve ser relatada e notificada para posteriores investigações(1,2). 

O Sistema Nacional de Vigilância Sanitária (SNVS) funciona como a principal fonte 

dados relacionados a farmacovigilância no Brasil, com auxílio da plataforma digital 

NOTIVISA, são gerados relatórios que que geram inspeções nas indústrias farmacêuticas em 

todo território nacional, no entanto ressalta-se o baixo índice de notificações quando compara-

se aos dados epidemiológicos das patologias em que elas são utilizadas (3,4).  

Muitos fármacos são utilizados para o tratamento de inúmeras doenças, no entanto, 

eles podem causar reações adversas ao paciente, essas reações podem acometer vários 

sistemas e órgãos de um indivíduo. Relacionado as reações cutâneas, podemos destacar: 

urticária, prurido, reações exantemáticas, lesões vesicobolhosas e outras (5). 

A aplicação do soro para os animais peçonhentos deve ser entre 20 e 60 minutos, e deve 

ser monitorada, devido as chances do paciente apresentar alguma reação adversa, que podem 

ser: hipersensibilidade tipo I ou anafiláticas, anafilactóides ou pseudoalérgicas, que independem 

de exposição prévia a proteínas de cavalo. Na ocorrência desses casos, é necessário interromper 

o soro e utilizar o medicamento para reverter o caso em questão, as drogas como a epinefrina, 

corticosteroides e anti-histamínicos H1 e H2, são usadas nesses casos de reações adversas aos 

soros (6).  



A relevância desta pesquisa está em reconhecer possíveis singularidades nos pacientes 

acometidos por estes quadros, bem como predizer possíveis desfechos clínicos dos pacientes 

que apresentarem as reações adversas, diante da quantidade de envenenamentos causados por 

serpentes no Estado do Amazonas, é fundamental que estudos contínuos sejam sintetizados para 

investigar e monitorizar as possíveis reações adversas que os soros antiofídicos podem 

apresentar no paciente. Apesar de já existirem estudos que abordam as reações que estes podem 

provocar no organismo, o rastreio ininterrupto dos eventuais efeitos adversos relacionados ao 

uso dos soros é extremamente necessário.  

Assim, esta pesquisa buscou avaliar as reações adversas associadas ao uso do soro 

antiofídico em pacientes atendidos em hospital de referência na Amazonia brasileira. 

Método  

Tipo ou delineamento do estudo: Trata-se de um estudo quantitativo, descritivo e 

observacional, com o objetivo de avaliar a ocorrência de reações adversas associadas ao uso do 

soro antiofídico em pacientes diagnosticados com envenenamento por serpentes. Local: A 

pesquisa foi conduzida na cidade de Manaus-Am, Brasil, com pacientes atendidos no serviço 

de Pronto-Atendimento da Fundação de Medicina Tropical Doutor Heitor Vieira Dourado 

(FMT-HVD). Período do estudo: O estudo compreendeu o período de agosto de 2023 a agosto 

de 2024. População do estudo: A população incluiu 152 pacientes com histórico de 

envenenamento por serpentes atendidos na FMT-HVD. Critérios de inclusão e exclusão: Os 

critérios de inclusão foram pacientes com diagnóstico clínico de envenenamento por serpente 

na cidade de Manaus e que não haviam recebido soro antiofídico previamente. Os critérios de 

exclusão incluíram pacientes que não necessitaram do soro antiofídico ou que já haviam 

utilizado o soro em outra unidade de saúde. Definição da amostra ou participantes: A amostra 

foi composta por todos os pacientes atendidos no período de estudo e que receberam soro 



antiofídico (antibotrópico, antibotrópico-laquético, antielapídico ou anticrotálico), fornecido 

pelo Instituto Butantan. Variáveis do estudo: Sexo, faixa etária, raça/etnia, atendimento prévio, 

tipo de soro antiofídico, número de ampolas, sinais e sintomas. Instrumentos utilizados para 

a coleta das informações: Os dados foram coletados utilizando um Formulário de Notificação 

de Reações Adversas da FMT-HVD adaptado do Instituto Butantan (Anexo), bem como 

registros de prontuários médicos. Coleta de dados: Os dados referentes às reações adversas 

foram classificados em precoces (até 24 horas após a administração do soro) e tardias (de 5 a 

24 dias após a administração). Após a coleta inicial, as informações foram inseridas no sistema 

REDCap. Adicionalmente, um acompanhamento telefônico foi realizado 30 dias após o 

acidente para avaliar reações adversas tardias. Tratamento e análise dos dados: Os dados 

foram analisados com o software R Studio. As variáveis foram descritas em tabelas, sendo 

utilizadas técnicas estatísticas como teste t-Student ou qui-quadrado para comparações, e testes 

não paramétricos quando necessário. Um nível de significância de 5% (p<0,05) foi adotado, 

com intervalos de confiança de 95%. Aspectos éticos: A pesquisa foi aprovada pelo Comitê de 

Ética em Pesquisa da Universidade do Estado do Amazonas (CEP-UEA) Parecer de Aprovação 

número 6.021.978 (Anexo) em conformidade com as Resoluções 466/12 e 510/16 do Conselho 

Nacional de Saúde. A privacidade dos pacientes foi garantida, dispensando-se o TCLE mediante 

apresentação do Termo de Confidencialidade e Uso de Dados Anonimizados (TCUDA). 

Resultados 

De 152 pacientes, 9 (5,92%) apresentaram reação adversa precoce e 1 (0,65%) com 

reação adversa tardia. Na tabela 1, é apresentado dados acerca idade sexo, raça/etnia e se a 

vítima teve atendimento prévio ou não em outra unidade.  

 



Tabela 1 – Caracterização segundo incidência de reação, sexo, faixa etária, raça/etnia e 

atendimento prévio dos pacientes vítimas de acidente ofídico em um hospital referência na 

Amazônia Brasileira entre os períodos de agosto/2023 a agosto/2024. 

 

Variável Sem reação precoce 
N = 143 (93,42%)  

Com reação precoce 
N = 9 (5,92%) 

Total  
     N = 152 (100%)  

Sexo    

Masculino 112 (73,68%) 8 (5,26%) 120 (78,94%) 

Feminino 31 (20,39%) 1 (0,65%) 32 (21,05%) 

Faixa etária    

1-10 anos 11 (7,23%) 1 (0,65%) 13 (8,55%) 

11-18 anos 13 (8,55%) 1(0,65%) 14(9,21%) 

19-30 anos 29(19,07%) 2 (1,31%) 31 (20,39%) 

31-40 anos 28 (18,42%) 3 (1,97%) 31(20,39%) 

41-50 anos 28 (18,42%) 2 (1,31%) 30 (19,73%) 

51-60 anos 20 (13,15%) 0 (0%) 19 (12,50%) 

>60 anos 14 (9,21%) 0 (0%) 14 (9,21%) 

Raça/Etnia   

Branco 8 (5,26%) 0 (0%) 8 (5,26%) 

Negro 3 (1,97%) 0 (0%) 3 (1,97%) 

Pardo  123 (80,92%) 9 (5,92%) 132 (86,84%) 

Indígena 9 (5,92%) 0 (0%) 9 (5,92%) 

Atendimento Prévio   

Sim 14 (9,21%) 2 (1,31%) 16 (10,53%) 

Não 129 (84,86%) 7(4,60%) 136 (89,47%) 

 

Na tabela 2 é apresentado dados sobre o soro antiofídico, número de ampolas utilizadas, 

se houve reações precoces ou tardias. 

Tabela 2 – Descrição segundo tipo de soro antiofídico, número de ampolas e reações precoces 

ou tardias dos pacientes vítimas de acidente ofídico em um hospital referência na Amazônia 

Brasileira. 

 

 



Variável Sem reação precoce 

N = 143 (93,42%) 

Com reação precoce 

N = 9 (5,92%) 

Total 

N = 152(100%) 

Tipo de soro antiofídico   

SAB* 134 (88,155) 8 (5,26%) 142 (93,42%) 

SABL** 7 (4,60%) - 7 (4,60%) 

SAEL*** 2 (1,31%) 1(0,65%) 3 (1,97%) 

Número de Ampolas    

2 -  1 (0,65%) 1(0,65%) 

3 36 (23,68%) - 36 (23.68%) 

4 9 (5,92%) 1 (0,65%) 10 (6,57%) 

5 2 (1,31%) 0 (0%) 2 (1,31%) 

6 60(39,47%) 3 (1,97%) 63 (41,44%) 

8 8(5,26%) 1 (0,65%) 9 (5,92%) 

9 4 (2,63%) - 4 (2,63%) 

10 10 (6.57%) 1 (0,65%) 11 (7,23%)  

12 14 (9,21%) 2 (1,31%) 16 (10,52%) 

* Antibotrópico ** Antibotrópico-Laquético *** Antiveneno Elapídico 

 

Os sinais e sintomas mais frequentes nos pacientes que receberam soro antiofídico foi 

urticária com 8 (40%) registros (Tabela 3). A conduta para todos os casos foi interrupção do 

soro antiofídico e tratamento da reação adversa com anti-histamínico, que foi resolutivo para 

todos os casos com posterior administração do restante do soro antiofídico restante. Todos os 

pacientes tiveram reações leves, sem necessidade de intervenções severas como entubação ou 

uso de adrenalina subcutânea. 

Tabela 3 – Distribuição da frequência dos sinais e sintomas das reações precoces dos pacientes 

que receberam soro antiofídico em um hospital referência na Amazônia Brasileira. 

 

Sinais e Sintomas N % 

Urticária  8 40 

Rubor facial 4 20 

Irritação na garganta  3 15 

Pápulas  1 5 

Tremor 1 5 

Cólica Abdominal 1 5 

Broncoespasmo 1 5 

 

A única reação tardia observada foi em uma paciente do sexo feminino, 32 anos, parda, 

recebeu 06 unidades de frasco-ampola do antibotrópico sem sintomas de reação adversa precoce 



na administração do soro antiofídico. Após 20 dias após a administração do soro antiofídico, 

apresentou artralgia unilateral em tornozelo, prurido e exantema na região do tórax transitório, 

sendo que os sintomas tiveram duração de 2 dias. A paciente seguiu sem prescrição de 

medicação com acompanhamento em regime ambulatorial por duas semanas e não foram 

observados novos sintomas. 

A reação tardia é causada devido a uma resposta imunológica. Isso ocorre porque o soro 

antiofídico é derivado de anticorpos de animais, como cavalos, e, ao serem introduzidos no 

corpo humano, podem causar inflamação em várias partes do corpo, incluindo as articulações, 

resultando em dor articular geralmente autolimitada. 

Discussão 

Investigações anteriores, incluindo contribuições notáveis, servem para fundamentar o 

crescente corpo de evidências que indicam que a incidência de reações adversas ao soro 

antiofídico é comparativamente baixa, particularmente no que diz respeito à ocorrência de 

reações graves(7,8). Ambos os estudos relataram uma predominância de reações que englobam 

condições como urticária, prurido e eritema, achados que se alinham com os resultados 

documentados na Fundação de Medicina Tropical Dr. Heitor Vieira Dourado (FMT-HVD).  

Especificamente, os pesquisadores(7) postularam que aproximadamente 5% da coorte 

de doentes experimentaram reações alérgicas precoces subsequentes à administração do soro 

antiofídico, o que implica que tais efeitos são controláveis através de intervenções diretas, 

incluindo a administração de anti-histamínicos, negando assim a necessidade de suspender 

completamente o tratamento. Esta abordagem de tratamento mostrou-se eficaz na população de 

amostra, uma vez que casos de reações precoces foram abordados através do interrompimento 

temporário da administração sérica em conjunto com o tratamento anti-histamínico, permitindo 



a continuação segura das medidas terapêuticas, assegurando simultaneamente a eficácia 

terapêutica do soro antiofídico(9). 

Por outro lado, alguns estudos(10,11), indicam uma incidência mais elevadas de reações 

adversas graves, que incluem, mas não se limitam a angioedema e broncoespasmo, necessitando 

de intervenções médicas adicionais como a administração de adrenalina e, em situações 

extremas, até intubação para proteger as vias aéreas do doente(10). Propõem que uma 

multiplicidade de fatores, incluindo a variabilidade individual na resposta imunitária, a presença 

de comorbidades subjacentes e discrepâncias nos protocolos de administração sérica, podem 

contribuir coletivamente para um aumento da incidência de reações graves observadas em 

certas populações demográficas.  

Com relação às reações adversas de início tardio, reconhecidas como menos comuns, os 

achados produzidos ressoam com os articulados por (12), que elucidam que tais reações tardias 

são geralmente raras e tendem a se manifestar com intensidade leve a moderada. Estes 

colaboradores, documentaram casos de reações incluindo artralgia e exantema, que surgem 

tipicamente uma a três semanas após a administração sérica. Este padrão particular de reações 

tardias é congruente com o caso solitário de reação tardia registado no estudo, em que o doente 

apresentou sintomas de artralgia associados a exantema transitório 20 dias após a administração 

do soro. A literatura existente sugere que estas reações de início tardio podem resultar de uma 

resposta imunitária dirigida contra o soro heterólogo, que contém nomeadamente anticorpos de 

origem animal (por exemplo, anticorpos provenientes de cavalos), e quando esse soro é 

introduzido no organismo humano, tem o potencial de provocar uma resposta imunomediada 

em indivíduos predispostos a tais reações. 

Vale também ressaltar que a pesquisa realizada(12) identificou uma prevalência um 

tanto elevada de reações tardias em um período de seguimento que foi estendido para 90 dias, 



o que implica que a janela de observação de 30 dias utilizada no presente estudo pode não ser 

adequadamente abrangente para capturar todos os potenciais eventos adversos tardios, 

particularmente aquelas reações imunomediadas que tendem a se apresentar com um início mais 

lento ao longo do tempo. Esta notável discrepância não só enfatiza uma limitação significativa 

inerente à nossa metodologia, mas também ressalta a necessidade premente de novos estudos 

que incorporem um tempo de seguimento prolongado, a fim de identificar e caracterizar 

eficazmente as reações potencialmente atrasadas que possam surgir após o período de avaliação 

de 30 dias. 

Além disso, outro aspecto pertinente a considerar envolve as variações observadas nas 

taxas de reações adversas associadas aos diferentes tipos de soro antiofídico utilizados no 

quadro de amostragem. Observou-se que o soro antibotrópico foi administrado com a maior 

frequência, apresentando simultaneamente a maior incidência de reações adversas, todas 

classificadas como precoce por natureza. Além disso, um estudo realizado(12) corroborou esses 

achados ao constatar que o soro antibotrópico está frequentemente associado a uma maior 

incidência de reações adversas leves, incluindo, mas não se limitando a urticária e prurido, o 

que pode ser atribuído à composição imunológica específica inerente à formulação deste 

antiveneno específico.  

A predominância de soro antibotrópico em nossa amostra também é congruente com os 

padrões epidemiológicos estabelecidos de picadas de serpentes na região amazônica, onde as 

cobras pertencentes ao gênero Bothrops são responsáveis pela maioria dos incidentes 

registrados. No entanto, é intrigante observar que o soro antibotrópico-laquético e o soro 

antielapídico demonstraram uma menor frequência de reações adversas, um achado que 

justifica uma investigação mais aprofundada em estudos futuros para verificar se esses soros 

específicos possuem menor antigenicidade ou se a incidência reduzida de reações é de alguma 



forma influenciada pela menor população de pacientes que recebem esses tratamentos 

específicos. 

Em última análise, este estudo dá uma contribuição valiosa para a compreensão mais 

ampla sobre o perfil de segurança associado ao uso de soro antibotrópico em uma população 

amazônica, fornecendo dados que fundamentam e reforçam a eficácia de protocolos 

estabelecidos para o manejo de reações adversas precoces, bem como evidenciando a baixa 

ocorrência de reações tardias graves. No entanto, as diferenças observadas nas taxas de reação 

quando comparadas com vários estudos internacionais sugerem que a resposta ao soro 

antiofídico pode de facto ser modulada por fatores genéticos e imunológicos que são 

singularmente específicos de cada população, reforçando assim a importância crítica da 

implementação de protocolos de farmacovigilância adaptados às realidades locais das 

populações em estudo.  

Conclusão 

O soro antiofídico é fundamental para reduzir a morbimortalidade e para a recuperação 

dos pacientes vítimas de acidentes por serpentes, as reações adversas raramente ocorreram, na 

sua existência foram principalmente de natureza leve e precoce, como urticária e rubor facial. 

As reações adversas observadas confirmam a segurança relativa do soro e a sua eficácia, com 

eventos adversos mais graves sendo raros. Observou-se uma reação tardia isolada, consistente 

com a literatura, que descreve a possibilidade de resposta imunológica retardada em alguns 

pacientes.  

A identificação precoce e o tratamento eficaz das reações adversas precoces 

demonstraram ser fundamentais para a continuidade e sucesso do tratamento com o soro. Esse 

achado destaca a importância da farmacovigilância em ambientes clínicos de alta 

complexidade, reforçando a necessidade de monitoramento contínuo e protocolos específicos 



de manejo para minimizar riscos associados à terapêutica com antivenenos. Estudos futuros 

podem ampliar esses achados, investigando fatores predisponentes para reações adversas e 

aprimorando protocolos de atendimento a fim de garantir maior segurança e eficácia no uso do 

soro antiofídico em populações expostas a acidentes ofídicos na Amazônia e em outras regiões 

endêmicas. 
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Anexos 

ANEXO A - TERMO DE COMPROMISSO DE UTILIZAÇÃO DE DADOS 

ANONIMIZADOS (TCUDA) 

 



 

 

 

 

 



 

 

ANEXO B – CARTA DE ANUÊNCIA DO RESPONSÁVEL PELO LOCAL DO ESTUDO 

 



 

ANEXO C – INSTRUMENTO DE COLETA  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



  

 

 

 



ANEXO D – PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP 

 

 

 



 

 



 

 

 



 

 

 

 



 

 

 

 



 

 

 

 



 

 

 

 



 

 

 

 



 

 

 

  


