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RESUMEN

OBJETIVOS

En FEuropa, las mordeduras de serpiente constituyen urgencias médicas
relativamente raras pero a veces graves y con complicaciones. A pesar de una
excelente oferta de cuidados sanitarios, un mejor conocimiento de la epidemiologia
de los envenenamientos ofidicos asi como de los diversos manejos terapéuticos
permitiria conocer las carencias y oportunidades para precisar las necesidades mas
inmediatas. Una buena manera de alcanzar este objetivo es realizar una reunién de
expertos sobre el tema.

METODO

Realizacion de un panel de expertos sobre intoxicaciones por mordedura de
ofidios venenosos en Espana. Para la realizacion del mismo se procedi6 al contacto con
los profesionales sanitarios del Sistema Nacional de Salud con mis experiencia en esta
contingencia. Esta tarea se llevo a cabo a partir de la explotacion del registro nacional
del CMBD, que junto con la colaboracion del personal de Registro y Codificacion de
cada hospital nos facilitaron previo consentimiento informado, los nombres de los
profesionales médicos que mas habian tratado la mordedura de vibora.

Dado el caracter novedoso del encuentro, se decidi6é seleccionar expertos que
presentaran su conocimiento y experiencia al resto de expertos asistentes al panel.
También por lo novedoso y raro de esta contingencia en Espana, se conté con la
participacion de profesionales de otros paises con mayor experiencia, como Francia
y Méjico.

RESULTADOS

Al panel acudieron 38 expertos, de los cuales 11 fueron en calidad de ponentes.
Este monografico recoge diez de las once aportaciones que en forma de presentacion
oral tuvieron lugar durante el I Panel de Expertos sobre Intoxicaciones por mordedura
de Ofidios Venenosos en Espafa, realizado en La Rioja durante los dias 23 y 24 de
mayo de 2012. Los apartados principales del monografico se dividen en: Epidemiologia
de las mordeduras por ofidios ponzonosos en Europa, Manejo clinico y tratamientos,
Experiencia en otros paises. México; y Especies exoticas venenosas en Espana.

CONCLUSIONES

Sobre la epidemiologia de la mordedura de vibora se puede afirmar que afecta
en mayor media a los hombres y poblacion pediatrica. La mordedura ocurre
principalmente en el medio rural y se relaciona con actividades agrarias, recreativas
o deportivas. Suele ocurrir en los periodos de primavera y verano.
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Recientes datos epidemiol6gicos sugieren que cada ano en toda Europa
(incluyendo Turquia y Rusia hasta los montes Urales y el Ciucaso suponen 750
millones de personas) se producen alrededor de 7500 mordeduras de vibora,
incluyendo aproximadamente 1000 envenenamientos severos y menos de 5 muertes.

Los sintomas de envenenamiento por vibora son relativamente homogéneos a lo
largo de Europa. Para la evaluacion de la mordedura de vibora a nivel continental, se
considera pertinente el uso de la tabla de gradacion de Audebert et al de 1992 con
una escala de 0 a III grados.

Toda mordedura de serpiente implica la asistencia a los servicios de urgencias.
El manejo clinico en Espafa es muy parecido en todos los hospitales. En funcién de
los sintomas y gravedad de la mordedura se aplican analgésicos y revision antitetanica
hasta el grado I, para continuar observando la evolucién de los sintomas y si la
gravedad no remite, llegando al grado II o III, valorar el uso del suero antiofidico. La
administracion del mismo debe hacerse lo mas precozmente posible, si es posible en
menos de 10 horas después de la mordedura, y siempre por via venosa. Las indicaciones
seran mas amplias en ninos y mujeres embarazadas debido al riesgo de complicaciones
que el envenenamiento representa en esta poblacion vulnerable, justificadas por la
excelente tolerabilidad de los nuevos antivenenos.

Existen actualmente cuatro antivenenos de comercializacién autorizada en cuatro
paises de Europa. Segun los paises, estos productos estan disponibles en el medio
hospitalario o en las farmacias con o sin restriccion de distribucion. Sin embargo,
aunque su indicacion es objeto de un amplio consenso, la dosis y el plazo limite de
administracién ain no se codifican perfectamente, lo que unido a las limitaciones en
su distribucion, explica una utilizaciéon discordante seguin los paises vy, finalmente,
una accesibilidad heterogénea.
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INAHTA STRUCTURED ABSTRACT

Title: 1°* Expert Panel on viper venemous bite in Spain

Authors: Amate Blanco, J. M.?, Bouza Alvarez, C., Conde Espejo, P., Chippaux, J.
P., De Haro, L., Pino Luengo, M. del., Estefania Diaz, M. E., Garcia Ubbelohde, W.,
Garcia Willis, C., Lisa Caton, V., Martin Sierra, M. C., Méndez Garcia, J. L., Nogué Xarau,
S., Oteo, J. A., Palomar A. M.?, Saz Parkinson, Z. Agency: AETS (Agencia de Evaluacion
de Tecnologias Sanitarias) (Spanish Health Technology Assessment Agency). Contact:
Amate Blanco, JM. Date: December 2012. Pages: 114. References: 309. Price: Free
(on-line). Language: Spanish. English abstract: Yes. ISBN: 978-84-616-2534-5. MeSH
Keywords: Snakebite, Envenomings, Toxinology, Epidemiology, Antivenoms,
Hospitalization, Hospital Discharge.

Purpose: In Europe, snakebites are rare medical emergency cases, but they are
sometimes severe and with complications. Despite a great and wide health care offer,
a better understanding of the epidemiology of the ophidian poisoning as well as the
diverse therapeutic management would help to know the gaps and the opportunities
to precise the most urgent needs. A good way to achieve the objective is carrying an
expert meeting on the issue.

Methodology: An expert panel about envenonation by poisonous snake bite in
Spain was carried out. To set up the meeting, contact with health profesionnals of the
National Health Sistem experienced in this problem was made. This task was developed
based on the exploitation of the national hospital record CMBD, besides the colaboration
of the register and codification staff in each hospital, who provided us (after informed-
consent) the names of the doctors that most treated the viper bite.

Taking into account the novelty character of the meeting, experts were chosen to
show their knowledge and expertise in the topic to the rest of the participants at the
panel. Also because of the novelty and rareness of this health problem in Spain, it
was possible to count with experts from other countries with more experience, like
France and Mexico.

Cost/economic analysis: No. Expert opinion: Yes.

Content of report/Main findings: Thirty-eight experts participated in the panel.
Eleven of them assisted as speakers. The present monographic brings together ten of
the eleven contributions that orally took place during the I Expert Panel on viper
envenonation in Spain, celebreted in La Rioja on the 23rd and 24th of May 2012.

The main sections the monographic is divided into are: Epidemiology of
snakebites in Europe, Clinical Management and treatments, Experience from other
countries. Mexico and Exotic poisonous species in Spain.

Recommendations/Conclusions: According to the experts children and male
are population more affected by snakebite. The bites occur mainly in rural and are
connected with agricultural, pleasure and/or sport activities. They usually happen in
spring and summer seasons.
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The clinical symptoms of viper bites are homogenous throughout Europe. For the
evaluation of the viper bite at a continental level, there is a certain consensus in using the
gradation table published in 1992 by Audebert et al with a scale from grade 0 to III.

All snake bite requires medical assistance. The clinical management in Spain is
very similar in every hospital. Depending on the clinical features and the severity of
the bite, analgesic and update antitetanus can be applied until grade I, then keep
observing the symptoms evolution. If the patient presents grade II or III, the
administration of the antivenom must be asses. Prompt use of the antivenom is
recommended, if it is possible before the ten hours after the bite, and always
intravenous. Inmunotherapy indications would be particularly important in children
and pregnant woman because of the increased risk of venom complications within
these vulnerable populations, due to the excellent tolerance for newer antivenoms.

Nowadays four are the antivenoms commercialized in four countries in Europe.
Depending on the countries, theses products are available within the hospital
environment or in pharmacies with or without distribution restrictions. However,
although its indication is an object of a general consensus, several elements, such as
the doses and the time limits for the administration not registered properly, explains
the limits of distribution among the european countries as well as a heterogeneous
utilization.

Peer review process: No.
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0. INTRODUCCION

Prof. Miguel del Pino Luengo
Catedrdtico de Ciencias Naturales. Periodista.

Agradezco a la Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias (AETS) la
oportunidad que me brinda de prologar esta monografia, integrada por aportaciones
que en forma de presentacion oral se expusieron durante el “I Panel de Expertos
sobre Intoxicaciones por mordedura de Ofidios Venenosos en Espana”, realizado en
La Rioja durante los dias 23 y 24 de mayo de 2012 bajo el patrocinio del Instituto
Bioclon (Grupo SILANES).

La situacion biogeografica de Espaifa, especialmente en lo que se refiere a su
posicion bioclimatica, formando puente entre los reinos Paleartico y Etiopico, hace a
ésta muy rica no sélo en biodiversidad, sino también en endemismos.

Una de las consecuencias de esta situacion, llamada en ecologia ecotono o efecto
de borde, es la presencia, siquiera esporadica, de especies pertenecientes a la Region
Paleoclimatica etidpica, entre las que se encuentran no pocas poseedoras de variados
VEeNnenos y ponzonas.

Con todo, los climas atlantico y mediterraneo que afectan a la mayor parte de las
regiones espanolas, con temperaturas medias mas suaves que las tropicales,
determinan que las especies autoctonas dotadas de veneno no alcancen el peligro de
sus proximos parientes etiopicos, en funcion de la llamada “Regla fisiologica” de Van
T hoff, que fija la intensidad del metabolismo y también la de la toxicidad de la
funcion venenosa en relacion con la temperatura ambiental.

Los venenos de serpiente son mezclas complejas de proteinas principalmente.
Los componentes intrinsecamente venenosos suelen ser polipéptidos de menor
tamano, pero también contribuye a su toxicidad la liberacion de mediadores
endogenos como histamina o serotonina y, en conjunto, la actividad enzimatica de
muchas de las proteinas de alto peso molecular. Al parecer, existen receptores
quimicos vy fisiolégicos, especificos para la mayoria de las fracciones venenosas
presentes en la ponzona, por lo que el envenenamiento resulta muy complejo sin que
quepa restringirlo a un sistema especifico (neuro, hemo o cardiotoxinas).

Tanto en el mundo de los vertebrados: Clases Reptilia y Amphibia, como en el de
los invertebrados, especialmente en el Phylum Artrhopoda, existen numerosas
especies venenosas en la fauna ibérica, si bien las que representan mayor riesgo para
el hombre son las tres especies autoctonas del género Vipera: V. aspid, V. seoanei y
V. latasti, sobre las que gravitan la mayor parte de los trabajos que integran la presente
monografia, complementada con las aportaciones de expertos extranjeros que la
enriquecen con la perspectiva continental, allende los Pirineos, y la fecunda
experiencia de Méjico cuyas especies, tan prodigas como temibles, han conducido a
un magnifico desarrollo tecnolégico sobre sueros antiponzonosos en este pais,
pilotado por el Instituto Bioclon, del grupo de Laboratorios Silanes.
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Por cuanto respecta al resto de Europa, cabe decir que todas las especies de
viboras europeas pertenecen, como las ibéricas al género Vipera. Dicho género se
encuentra representado al menos por una especie en casi la totalidad del entorno
Mediterraneo. En algunos paises coexisten dos, y en pocos hasta tres, como es el caso
de Espana; mientras que faltan o escasean en las islas, incluso en las mayores de
ellas, como Baleares, Corcega, Cerdena, Creta e Irlanda, salvo contadas excepciones
como las Cicladas.

Casi todas las especies ocupan iguales nichos ecolégicos que las ibéricas, con las
mismas costumbres y dieta, con algunas excepciones, como Vipera lebetina, que
depreda especialmente sobre aves en lugar de micromamiferos como es habitual, o
Vipera ursinii, que incluye en su dieta una fraccioén insectivora.

En sintesis, las principales especies mediterraneas y centroeuropeas no presentes
en la fauna ibérica son:

Vipera berus: o vibora europea, que se extiende por toda Europa, incluido el
Norte del continente, Norte de Italia y parte de los Balcanes. En Espafa es sustituida
por el Taxon Vipera seoanei, sin duda derivado de ella.

Vipera lebetina, o de Oriente, que hace excepcion a la escasez de viboras en
ecosistemas insulares apareciendo esporadicamente en las Cicladas.

Vipera Xanthina, o Vibora turca. Presente Ginicamente en Turquia.

Vipera ammodytes, o Vibora cornuda. Provista de un cuerno nasal cubierto de
pequenas escamas. Esta especie esta presente en Europa del este, especialmente en
los Balcanes, Italia, Rumania y se extiende por el Sur hasta Grecia y las Cicladas.

Vipera ursinii, o Vibora de Ursini. De distribucién discontinua en Europa,
donde se presenta en poblaciones aisladas y generalmente pequenas, especialmente
en la zona meridional, con extension hacia el este, al Asia Central, Turquia e Iran.

Esta panoramica tradicional sobre los ofidios venenosos en Europa y mas
particularmente en Espana, se ha complicado notablemente en los ultimos afios con
la extension del mundo de los animales de compania a grupos y especies que hace
relativamente poco eran desconocidos en este campo. Entre las “nuevas mascotas”
figuran aracnidos, reptiles y anfibios; y entre ellos, ciertas especies venenosas.

Sobre este punto cabe recordar la regulacion del trafico y tenencia de animales
exoticos que corre a cargo del Convenio de Washington, conocido por las siglas
CITES (1), cuya aplicacion corresponde en Espana a la Secretaria de Estado de
Comercio y su vigilancia y control al Servicio de Proteccion de la Naturaleza de la
Guardia Civil (Seprona).

Ciertos centros colaboradores del Convenio Cites albergan frecuentemente animales
venenosos, procedentes de la incautacién en aduanas o a particulares. Sus poblaciones
son controladas por medio de catorce servicios de inspeccion que llevan anotado
cuidadosamente cuanto se refiere a su manutencion y reproduccion, en su caso.

Sin embargo, este instrumento responde a criterios conservacionistas y s6lo se
extiende sobre especies amenazadas o en trance extincion, pero no afecta a las que

(1) Instrumento de Adhesion de Espaiia al Convenio sobre el Comercio Internacional de
Especies Amenazadas de Fauna y Flora Silvestres, hecho en Washington el 3 de marzo de 1973. BOE-
A-1986-20403. Publicado BOE n.° 181, de 30/7/1986.
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queden fuera de esta calificacion que sélo estan sujetas a contadas y muy parciales
disposiciones antizoondticas pero sin mayores previsiones sobre el riesgo directo
que puedan entrafiar para el hombre, como es el caso de ciertas especies venenosas,
o incluso sobre explotaciones agropecuarias o flora y fauna autéctonas del medio
ambiente nacional.

Las ultimas modificaciones legales sobre tenencia de animales domésticos
potencialmente peligrosos se refieren sobre todo a perros de los que se teme su
agresividad. Es posible que la alarma suscitada en su momento por algunos accidentes
mortales haya desviado la atencion del legislador exclusivamente hacia este aspecto
del problema de las mascotas inadecuadas, pero ello no justifica la inhibiciéon ante
otras especies que pueden entrafar riesgos para la flora o fauna aut6ctonas e incluso
para el hombre, por lo que nos sumamos a la preocupacion expresada por asociaciones
veterinarias que han solicitado reiteradamente una urgente revision legislativa en
este campo.

Entre tanto, las deficiencias legislativas existentes en estos momentos han hecho
posible la introduccion de especies ponzonosas sin los controles necesarios para
evitar el peligro y la alarma social que se derivan de los incidentes producidos por la
escapatoria o mordedura de ejemplares, lo que no resulta demasiado infrecuente.

Por todo lo expuesto creemos necesario enfocar el tema de las mordeduras
ponzonosas desde dos puntos de vista bien diferenciados: lo referente a la fauna
espanola autéctona potencialmente peligrosa por la dotaciéon de venenos que es el
que ha inspirado la Jornada que se registra en la presente memoria y, por otro lado
y con diferente abordaje, la situacion que puede derivarse del aumento de animales
ponzonosos indebidamente mantenidos como mascotas que, fundamentalmente
pertenecen a los grupos de ofidios y aracnidos, que son los mis frecuentes y peligrosos
en el coleccionismo de aficcionados.
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1. PONENCIA INAUGURAL

1.1 REPTILES Y GARRAPATAS. VIRUS DE LA FIEBRE HEMORRAGICA DE
CRIMEA-CONGO Y DE LA ENCEFALITIS TRANSMITIDA POR GARRA-
PATAS EN ESPANA.

José Antonio Oteo, Ana M.? Palomar
Avea de Enfermedades Infecciosas. Centro de Rickettsiosis y Enfermedades Transmitidas por Arirdpodos Vectores.
Hospital San Pedro-Centro de Investigacion Biomédica de La Rioja (CIBIR). Logrofio (La Rioja). Esparia.

Introduccion

Los ofidios, reptiles vulgarmente conocidos como serpientes, no sélo tienen
importancia en salud humana por la mordedura de aquellas especies venenosas o
ponzonosas, sino que ademas, pueden ser hospedadores de diferentes vectores de
enfermedades y portadores de agentes patogenos para el hombre (Rataj et al., 2011).
Entre los parasitos de ofidios, responsables de la transmision de determinadas
enfermedades al hombre, se encuentran las garrapatas.

Figura 1. Captura de garrapatas sobre un ejemplar de lagarto verde occidental (Lacerta bilineata)

Las garrapatas son artropodos (4caros pertenecientes a la clase Arachnida),
ectoparasitos y hematofagos obligados (se alimentan de sangre) de vertebrados, entre
los que se encuentran los reptiles (figura 1). Comprenden tres familias: Nutalliellidae,
Argasidae (garrapatas blandas) e Ixodidae (garrapatas duras), siendo esta ultima la
mas diversa, con un total de 692 especies (Nava et al., 2009), y con mayor importancia
en salud humana. Las garrapatas pueden producir anemias, paralisis por inoculaciéon
de neurotoxinas, reacciones alérgicas de diferente grado de gravedad, trauma local al
penetrar sus piezas bucales con riesgo posterior de sobreinfeccion por bacterias de
la piel, y lo mas importante, la inoculacién de microorganismos patoégenos. Los
factores condicionantes de que una enfermedad transmitida por garrapatas esté
presente en una determinada area son: 1) la presencia de la garrapata vector (cada
especie de garrapata transmite determinados microorganismos); 2) presencia del
reservorio (organismo capaz de mantener y amplificar el agente patdégeno sin
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desarrollar la enfermedad, y que en algunos casos puede ser la propia garrapata); 3)
Susceptibilidad al agente transmitido de las personas picadas.

Durante su ciclo vital, las garrapatas pasan por diferentes estadios (larva, ninfa
y adulto), en un ciclo que dura entre 1 y 3 anos. Normalmente se alimentan sobre
mas de un hospedador. Este hecho les confiere un alto potencial de transmisiéon
de agentes patégenos como bacterias, protozoos, nematodos, cestodos o virus. Los
reptiles son unos de los hospedadores preferidos de los estadios inmaduros de
algunas especies de garrapatas con interés en Salud Publica. Este es el caso de la
garrapata Ixodes ricinus transmisora en nuestro medio de la enfermedad de Lyme,
anaplasmosis humana, babesiosis, Rickettsia monacensis y posiblemente el
virus TBE.

En la tabla 1 se detallan las afecciones humanas transmitidas por garrapatas

duras en Espana.

Tabla 1. Principales patégenos transmitidos por las especies de garrapatas
que con mayor frecuencia pican al hombre en la Peninsula Ibérica

Vector; Garrapata Patogeno Enfermedad En Espana
Borrelia burgdorferi s.l. Borreliosis de Lyme Si
Anaplasma phagocytophilum | Anaplasmosis Si
Humana
Rickettsia spp. Rickettsiosis Si
Ixodes ricinus .
Coxiella burnetti Fiebre Q Sl
Virus de la  Encefalitis | Encefalitis (TBE) NO ¢?
transmitida por garrapatas
Babesia spp. Babesiosis Si
Rickettsia spp. Rickettsiosis; si
Dermacentor DEBONEL/TIBOLA
marginatus .
Francisella tularensis Tularemia Sl
Rickettsia aeschlimannii Rickettsiosis Si¢?
Hyalqmma Virus de la Fiebre | Fiebre = hemorragica | NO ¢ ?
marginatum Hemorragica de Crimea |de Crimea Congo
Congo
L Rickettsia conorii Rickettsiosis; Fiebre | Si
Grupo  Rhipicephalus bot
sanguineus Rickettsia massiliae otonosa
Mediterranea
Haemaphysalis Rickettsia spp. Rickettsiosis Si
punctata

Ademas del papel como hospedador y dispersor de estos vectores de
enfermedades, no podemos obviar el papel todavia por determinar de los reptiles
como reservorios de los agentes infecciosos. A este respecto, por ejemplo, se han
detectado viremias en reptiles provocadas por agentes infecciosos que también
ocasionan enfermedades en el hombre, como el virus de Powassan (Mansfield et
al., 2009; Marschang, 2011), y se ha demostrado en laboratorio la posible viremia
en reptiles por infeccion del virus de la Encefalitis transmitida por garrapatas o
vIBE (Gutova et al., 1985).

El papel de los reptiles en la epidemiologia de las enfermedades transmitidas por
garrapatas, tanto por el aumento o disminucién de la incidencia de las mismas, es
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discutido y debe de ser tenido en cuenta (Marschang, 2011). Asi, se ha demostrado la
importancia de las poblaciones de lagartijas en la epidemiologia de la enfermedad de
Lyme, enfermedad transmitida por la garrapata I. ricinus y con gran relevancia en
practicamente toda Europa (Swei et al., 2011; Ragagli et al., 2011). Las lagartijas, y
posiblemente otros reptiles, son unos de los hospedadores preferidos de los estadios
inmaduros de I. ricinus. Al no poder mantener estos seres vivos de sangre fria la
posibilidad de una bacteriemia continua, no tienen capacidad de reservorio para la
infeccion por Borrelia burgdorferi. Asi, se ha demostrado que en zonas en las que
hay muchas lagartijas hay menos enfermedad de Lyme al no adquirir los estadios
inmaduros la espiroqueta causal.

Las enfermedades transmitidas por garrapatas provocadas por bacterias son
mucho mas conocidas que las provocadas por virus, y hay buenas revisiones al
respecto (Oteo & Portillo, 2012; Portillo & Oteo; 2012), por lo que en este
capitulo nos centraremos en las provocadas por virus con potencial patégeno
en Espana.

Entre los virus transmitidos por garrapatas se encuentran algunos de los
arbovirus (virus transmitidos por artrépodos, del inglés arthropod-borne-virus) con
mayor importancia en salud humana, después del dengue. En la actualidad, las
arbovirosis transmitidas por garrapatas parecen aumentar tanto en frecuencia como
en distribucion geografica (Mansfield et al., 2009; Hubalek & Rudolf, 2012; Ergonul,
2012). Este hecho es debido a que existen mejores herramientas diagndsticas y un
mayor conocimiento y vigilancia, pero ademas, existen otros factores que pueden
influir en el incremento de las mismas. Asi, el cambio climatico puede favorecer en
algunas regiones el aumento de las poblaciones de vectores y hospedadores (Parola
et al., 2008, Estrada-Pefa et al., 2012a); los cambios culturales, sociales y econémicos
favorecen la conservacion de espacios naturales y su disfrute, existiendo un aumento
de poblaciones de garrapatas y una mayor exposicion del hombre a ellas. Las
migraciones de los hospedadores favorecen la circulacion de sus ectoparisitos y en
consecuencia de los agentes infecciosos (Palomar et al., 2012). En Suecia se demostro
la presencia de VIBE en un porcentaje nada despreciable de garrapatas recogidas
sobre aves migratorias (Waldenstrom et al., 2007). También hay que tener en cuenta
la importacién de nuevas especies animales, especies que pueden estar parasitadas
por garrapatas infectadas. A este respecto, cabe destacar la importacion de reptiles
exoticos desde diversas partes del mundo, siendo varios los estudios que recogen
las especies de reptiles importadas con garrapatas en distintos lugares, entre ellos
paises europeos como Polonia, Eslovenia o Inglaterra, y sobre los que en algunos
casos se han detectado patégenos (Pietzsch et al., 2006; Nowak, 2010a; 2010b; Rataj
et al., 2011).

En Europa se han encontrado hasta 27 virus transmitidos por garrapatas (Hubalek
& Rudolf, 2012), siendo de gran importancia por su gravedad, distribucién y/o
prevalencia el virus de la Fiebre Hemorragica de Crimea-Congo (vVFHCC) vy el virus
de la Encefalitis transmitida por garrapatas (VIBE) (Figuras 2y 3).
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Figura 2. Distribucién conocida del virus de la Encefalitis Transmitida por Garrapatas
(modificado a partir de Siiss, 2011 y Dobler et al., 2012). En verde se muestran los casos autéctonos
de la enfermedad, y en azul los paises en los que no se ha notificado casos de enfermedad
pero se ha amplificado el virus en garrapatas y/o ganado
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Figura 3. Distribucién conocida del virus de la Fiebre Hemorrdgica de Crimea-Congo; A: 2011, B: 2012. En verde
se muestran los casos autéctonos de la enfermedad, y en azul los paises en los que no se ha notificado casos de
enfermedad pero se ha amplificado el virus en garrapatas y/o ganado
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Virus de la Encefalitis transmitida por garrapatas

El vIBE pertenece al género Flavivirus, dentro de la familia Flaviviridae. Son
virus de pequefo tamafo (40-60nm), con envoltura lipidica y estructura esférica, y
cuyo material genético reside en una unica cadena de ARN de polaridad positiva
(figura 4). Engloba tres subtipos principales; Europeo, Siberiano y Lejano-oeste
(Mansfield et al., 2009). Algunos autores también contemplan dentro del complejo
TBE al virus Louping-ill (Grard et al., 2007).

Figura 4. Representacién esquemdtica de la estructura de la fase madura del virus de la Encefalitis
transmitida por garrapatas

FIN

‘ i, ", # 0 st
. it
-

AETS - Diciembre 2012

15



Intoxicaciones por mordeduras de ofidios venenosos (I Panel de expertos en Espafia)

El VIBE se ha detectado en diversas especies de garrapatas, siendo vectores
reconocidos I. ricinus (subtipo Europeo), I. persulcatus (subtipos Siberiano y Lejano-
oeste) e I. ovatus (subtipo del Lejano-oeste en algunas areas de Japon). El virus tiene
en las garrapatas una transmision transovarica (transmision de la madre a la siguiente
generacion) y trans-estadial (transmision de un estadio al siguiente), actuando como
vector y reservorio. Algunos autores defienden la necesidad de que ocurra el fenémeno
de co-feeding (transmision de patégenos entre dos garrapatas que se alimentan muy
proximas y al mismo tiempo sobre un hospedador) para que la infeccion viral persista
(Randolph, 2011). Los reservorios principales, ademas de las propias garrapatas, son
pequenos mamiferos como roedores del género Apodemus, Myodes o Microtus (Suss,
2011). La transmision de la infeccion ocurre principalmente por la picadura de
garrapata, pero también se han notificado casos de infeccion por la ingesta de leche
contaminada, no pasteurizada.

El TBE es la principal enfermedad virica transmitida por garrapatas en Eurasia,
donde se han notificado casos de la enfermedad en al menos 32 paises (Siiss, 2011).
La enfermedad se distribuye en focos endémicos en latitudes medias desde Japon
hasta Francia, aunque también se han documentado casos en el sur de los paises
Escandinavos, norte de Grecia y, centro y norte de China (figura 2). La incidencia de
la infeccién esta aumentando, llegando incluso al 400% en aquellos paises en los que
no existe un programa de vacunacion. En Espana no se ha detectado la presencia del
VIBE, pero se dan las circunstancias ideales para que circule, ya que tanto vectores
(I. ricinus es la garrapata que con mas frecuencia pica al hombre en el Noroeste de
la Peninsula Ibérica), como reservorios forman parte de la diversidad faunistica,
existe el fenomeno de co-feeding (Barandika et al., 2010), y se ha confirmado la
presencia del virus Louping-ill (Gonzalez et al., 1987; Balseiro et al., 2012), virus muy
cercano al vIBE.

La enfermedad tiene un curso clinico bifasico febril, y asi, tras un periodo de
incubacion que oscila entre 7 y 14 dias, aparece la fase inicial o virémica que dura
entre 2 y 4 dias. En esta fase los sintomas no son muy especificos (fiebre, anorexia,
dolor de cabeza, nauseas, mialgias, artralgias...), y tras unos 8 dias de remisién puede
aparecer una segunda fase que afecta al sistema nervioso central, causando meningitis
y/0 encefalitis y/o radiculitis. La tasa de mortalidad se encuentra entre el 0 y 3%, y
pueden quedar importantes secuelas (Mansfield et al., 2011). En ocasiones puede
co-existir con la e. de Lyme al compartir nicho ecolégico y vector. Los signos de
laboratorio son inespecificos y podemos encontrarnos leucopenia, trombopenia,
elevacion discreta de transaminasas en una primera fase, y mas tarde elevacion de los
leucocitos.

En la primera fase, el virus puede ser detectado mediante técnicas de
retrotranscripcion y reaccion en cadena de la polimerasa (RT-PCR), o por cultivo en
un laboratorio de seguridad de nivel 3 de muestras de paciente (liquido cefalorraquideo,
suero y/o plasma heparinizado). En las siguientes fases s6lo puede ser diagnosticado
mediante la deteccion de anticuerpos (IgG e IgM) por técnicas como el ensayo por
inmunoabsorcion ligado a enzimas (ELISA), diagnéstico que puede verse interferido
por reacciones cruzadas con otros anticuerpos frente a otros flavivirus, o por una
vacunacion previa (Mansfield et al., 2011).

Las medidas a tomar para la prevencion de la enfermedad es evitar las picaduras
de garrapatas y la ingesta de leche no pasteurizada. Existen vacunas para la profilaxis
primaria de la infeccion, habiéndose mostrado muy eficaces en zonas endémicas.
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Virus de la Fiebre Hemorrdgica de Crimea-Congo

Dentro de las arbovirosis la FHCC es, después del dengue, la de mayor importancia
en salud humana debido a su amplia distribucién geografica (Africa, Asia y Europa
suroriental), al alto riesgo de adquisicion, y su elevado porcentaje de mortalidad que
se encuentra en tasas de hasta el 30%, sobrepasando incluso el 60% en brotes como
el de Los Emiratos Arabes (Khan et al., 1997; Ergonul, 2012). El agente causal de la FHCC
pertenece al género Nairovirus, de la familia Bunyaviridae.

La estructura del vFHCC es esférica, de unos 90-100nm de diametro, con envoltura
lipidica y tres segmentos gendmicos (S, M y L) de ARN monocatenario y polaridad negativa
(figura 5). Se conocen hasta 8 genotipos diferentes (Ergonul & Whitehouse, 2007).

Figura 5. Representacién esquemdtica de la estructura del virus de la Fiebre Hemorragica de Crimea-Congo
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El virus circula en un ciclo enzoético garrapata-vertebrado-garrapata en el que
no hay evidencia de que cause enfermedad en animales. El ser humano cuando entra
en contacto con el virus, bien por picadura de garrapatas, bien por contacto con
sangre y/o tejidos de animales o personas infectadas, va a desarrollar en un porcentaje
variable de los casos enfermedad.

El vFHCC se ha aislado en al menos 30 especies de garrapatas pertenecientes a
los géneros Hyalomma, Amblyomma, Rbipicephalus, Boopbilus, Ixodes, Dermacentor,
Haemaphysalis y Ornithodoros, pero la mayoria no son vectores competentes.
Hyalomma marginatum es la especie considerada como vector mas importante de la
enfermedad. Esta garrapata actia a su vez como reservorio, ya que se transmite en
las garrapatas de forma transovarica y trans-estadial. Otros reservorios principales
parecen ser pequenos mamiferos (roedores). Mamiferos de mayor tamano y algunas
aves, como los avestruces, pueden también tener importancia en la epidemiologia
(Ergonoul & Whitehouse, 2007). Las aves pueden jugar un importante papel en la
epidemiologia de la enfermedad como dispersores del virus a través del transporte
de garrapatas infectadas durante sus migraciones como ha demostrado nuestro grupo
de trabajo (Palomar et al., 2013; En prensa).

Desde los primeros casos documentados y confirmados de FHCC en Crimea
(1944-45) y Republica Democratica del Congo (1956), se han dado brotes epidémicos
en los Balcanes (Albania, la Antigua Yugoslavia), Bulgaria, Turquia, Iran, Iraq, Emiratos
Arabes, Arabia Saudi, Kuwait, Oman, Pakistin, Afganistin, la Antigua URSS, China,
Uganda, Namibia, Sudafrica, Tanzania, Senegal, Kenia, Mauritania, Burkina Faso
(Ergonul, 2006). Recientemente, también se han notificado casos de infeccion en la
India (2010), Georgia (2009), Grecia y Sudan (2008) (Zakhashvili et al., 2010; Aradaib
et al., 2011; Ergonul, 2012) (figura 3). Ademas, diversos estudios seroepidemiolégicos
en la poblacion sana han evidenciado la circulacion del virus en paises como
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Turkmekistan, Nigeria, Egipto, Madagascar, Hungria, Francia, Portugal, Benin,
Zimbawe, Guinea, Camerin, Congo y Rumania.

Figura 6. Representacion del curso clinico y de laboratorio de la Fiebre Hemorragica de Crimea-Congo
(Modificado a partir de Ergonul 2006)
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Generalmente, la infeccion cursa en cuatro fases (figura 6). La fase de incubacion
tiene una duracion de entre 3-7 dias tras la adquisicion del virus. La segunda fase es
la fase prehemorragica, con una duracion de unos 3 dias (1-7 dias), caracterizada por
sintomas febriles (39-41 °C), dolores de cabeza, mialgias y mareos. La tercera fase o
fase hemorragica, es corta (2-3 dias) y presenta manifestaciones clinicas con presencia
de signos hemorragicos que van desde petequias hasta grandes hematomas en
mucosas y piel y aparicion de hematemesis, melenas, hematuria, hemoptisis, etc. Esta
fase puede provocar la muerte del paciente. Finalmente, el periodo de convalecencia
en los supervivientes, de unos 10 dias de duracion, presenta sintomas poco especificos,
siendo muy variables de unos pacientes a otros (dificultades respiratorias, taquicardias,
pérdida de pelo, audicion o memoria...) (Ergonul, 2006; 2012). Los signos de
laboratorio tipicos son la presencia de trombocitopenia, leucopenia y aumento de los
niveles de lactato deshidrogenasa, algunas aminotransferasas y de la CPK. Loégicamente
se aprecian alteraciones en la coagulacion.

Para el diagnéstico de la FHCC se utilizan tanto los cultivos celulares (s6lo
sensible en los 5 primeros dias de la infeccion y es requisito trabajar las muestras en
un laboratorio de nivel de seguridad 4), la deteccion molecular en muestras de sangre
(RT-PCR, sensible en los 9 primeros dias de infeccion), asi como la deteccion de
anticuerpos por pruebas serologicas (ELISA desde la primera semana hasta 5 anos).

No existe un tratamiento demostradamente eficaz, si bien, casi todos los autores
recomiendan el uso de ribavirina para el tratamiento. No existe vacuna en el mercado.

Situacion en Espaia

Dada la riqueza en ecosistemas que existen en Espana, se dan las condiciones
favorables para la presencia de diversas especies de garrapatas (se han identificado
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hasta 29 especies de garrapatas duras) y de los reservorios y amplificadores de los
patégenos transmitidos por estos artropodos. Estos hechos conllevan la existencia de
numerosas enfermedades. Algunas de ellas muy prevalentes en nuestro medio como
la enfermedad de Lyme, la fiebre botonosa o el DEBONEL (Oteo & Portillo, 2012).

La presencia en Europa de los virus de la FHCC y de la TBE en zonas superponibles
en clima, vegetacion y fauna a Espana (Hubalek & Rudolf, 2012), junto a la presencia
de poblaciones de garrapatas reconocidas como principales vectores de las mismas
(L. ricinus y Hy. marginatum), el aumento de picaduras al hombre de estas especies,
la deteccion previa del virus Louping-ill (muy relacionado con el TBE) en garrapatas
y ganado (Gonzalez et al., 1987; Balseiro et al., 2012), la importacion de ganado y
mascotas, y la existencia de sindromes febriles y cuadros de encefalitis no filiados
tras picadura de garrapatas (escaso numero de documentacién microbiolégica en
encefalitis), han hecho necesaria la vigilancia de la presencia de estos virus en nuestro
pais. Por este motivo, desde el Centro de Rickettsiosis y Enfermedades Transmitidas
por Artrépodos Vectores del Area de Enfermedades Infecciosas del Hospital San
Pedro-CIBIR se esta llevando a cabo un estudio que tiene como objeto la deteccion
del vIBE y del vFHCC en ix6didos en la Comunidad autébnoma de La Rioja, ampliado
puntualmente a otras provincias de la Peninsula. Este proyecto, financiado por el
“Fondo de Investigacion Sanitaria, Ministerio de Ciencia e Innovacién” (PS09/02492),
comenzo6 en octubre de 2009 y finalizara en diciembre de 2012. En los siguientes
apartados se detallan la metodologia y los resultados obtenidos hasta el primer
semestre de 2012.

Virus de la Encefalitis transmitida por garrapatas en Espana

Para la investigacion del vIBE en La Rioja, se han realizado capturas regladas de
garrapatas de la especie I. ricinus de vegetacion (técnica de bandeo), y de mamiferos
(extraccion manual sobre vacas y ciervos) durante 2010 y 2011. A excepcion de las
larvas (n=1055), los ejemplares recogidos fueron procesados para el estudio de la
presencia del virus. Asi, un total de 1000 ninfas y 1020 adultos fueron agrupados en
lotes de 10 y 5 individuos respectivamente para su estudio. Las muestras se
homogeneizaron y se procedi6 a la extraccion del ARN con el kit comercial RNeasy
Mini Kit (Qiagen, Hilden, Alemania) segin las recomendaciones del fabricante, y
posterior se retrotranscribié a ADNc con el kit comercial Omniscript RT (Qiagen). El
analisis para la presencia del virus se llevé a cabo mediante la técnica de reaccion en
cadena de la polimerasa a tiempo real (PCR-RT) para la deteccion de un fragmento
de la region no codificante 3’ (Schwaiger & Cassinotti, 2003).

El vIBE no fue amplificado en ninguna e las muestras analizadas. Este resultado
concuerda con los obtenidos en el estudio previo llevado a cabo sobre garrapatas del
norte de la Peninsula (Pais Vasco y La Rioja) (Barandika et al., 2010). No obstante,
estos datos apoyan, pero no confirman la ausencia del virus en Espana.

A pesar de estos resultados negativos, como ya se ha descrito previamente, en la
Peninsula Ibérica deben de seguir manteniéndose planes de vigilancia de la
enfermedad, ya que existen poblaciones establecidas del vector (I. ricinus), de los
reservorios (pequenos mamiferos), ocurre el fenomeno de co-feeding (Brandika et
al., 2010), y un subtipo de el virus (Louping-ill) transmitido por la misma especie de
garrapata, esta circulando en nuestro medio (Gonzalez et al., 1987; Balseiro et al.,
2012). Por otro lado, en Europa, la TBE sigue un curso paralelo con la enfermedad
de Lyme que es endémica en el norte de Espana.
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Virus de la Fiebre Hemorragica de Crimea-Congo en Espaiia

En el periodo comprendido entre finales de 2009 y mediados de 2012, se realiz6
la captura, mediante extraccion manual, de Hy. marginatum en vacas y aves en la
Comunidad Auténoma de La Rioja. Ademas, en noviembre de 2010 se realizé la
captura puntual de Hyalomma lusitanicum sobre ciervos en la provincia de Caceres.
De los ejemplares capturados se procesaron un total de 473 ejemplares de Hy.
marginatum (12 larvas, 21 ninfas y 440 adultos), y 117 adultos de la especie H).
lusitanicum. Los ejemplares inmaduros fueron procesados individualmente, mientras
que los adultos en lotes de 10 garrapatas. Las muestras fueron homogeneizadas y el
ARN extraido con el kit comercial RNeasy Mini Kit (Qiagen, Hilden, Alemania) segun
las recomendaciones del fabricante, y retrotranscrito a ADNc con el kit comercial
Omniscript RT (Qiagen). Se realizaron PCRs convencionales y a tiempo real (PCR-RT)
para la amplificacion de diferentes fragmentos del segmento S del vVFHCC (Burt &
Swanepoel, 2005; Midilli et al., 2007; 2009; Atkinson et al., 2012).

No se amplificé vVFHCC en ninguna de las muestras de la especie Hy. marginatum,
pero si se detecto la presencia del virus en ejemplares de la especie Hy lusitanicum.
Concretamente, se obtuvieron dos lotes positivos de los 12 analizados utilizando
como diana un fragmento de 211 pb del segmento S (Midilli et al., 2009). Los dos
productos fueron secuenciados obteniéndose sbélo secuencia en uno de ellos. Esta
secuencia fue analizada y comparada con aquellas depositadas en la base de datos
GenBank, obteniéndose una similitud el 98% con las cepas Sudan y Mauritania
(Estrada-Pena et al., 2012b). Estos resultados fueron confirmados por el Centro
Nacional de Microbiologia (Instituto de Salud Carlos IID).

Esta es la primera deteccion del vFHCC en el sureste Europeo (figura 3B). La
similitud con cepas procedentes de Africa, y no de Europa, nos permitié lanzar la
hipétesis sobre la presencia del virus en Espaiia, por la llegada de garrapatas infectadas
transportadas por aves migratorias (Estrada-Pena et al., 2012b). Para profundizar en
dicha hipétesis, en abril de 2011 se llevaron a cabo anillamientos de aves y recogida
de las garrapatas que las parasitaban en Zoula (Marruecos). Esta zona es un importante
lugar de paso de aves migratorias, que en primavera realizan migraciones prenupciales,
recorriendo largas distancias desde centro y sur de Africa hasta Europa. Se recogieron
un total de 52 garrapatas de la especie Hy. marginatum, todos estadios inmaduros.
El ARN, extraido con el kit comercial AllPrep DNA/RNA Mini Kit (Qiagen, Hilden,
Germany) y retrotranscrito siguiendo la metodologia descrita, fue agrupado en 6
lotes. Cuatro de los lotes resultaron positivos para la deteccién del una region de 211
pb del fragmento S del vFHCC (Midilli et al., 2009), y de ellos se obtuvieron 3
secuencias. El analisis de las secuencias mostr6 que eran idénticas entre si, e idénticas
a las cepas Sudan AB1-2009 y Mauritania ArD39554, y en consecuencia casi un 99%
similares al virus amplificado en las garrapatas de Caceres (Palomar et al., 2013; En
prensa). Estos lotes contenian garrapatas recogidas sobre especies migradoras de
largo recorrido que anidan y/o realizan escalas en la Peninsula Ibérica.

Esta es la primera deteccion del vFHCC en Marruecos (figura 3B). El estudio
confirma el papel de las aves como dispersoras de garrapatas infectadas, y apoya la
teoria de la entrada del virus en la Peninsula Ibérica por su transporte sobre aves
migradoras procedentes de Africa.
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Los datos aqui presentados confirman la necesidad de establecer un plan de

vigilancia de la FHCC en todos aquellos paises europeos con riesgo a recibir
poblaciones de aves procedentes de Africa, entre los que se encuentra Espana.
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2, EPIDEMIQLOGiA DE LAS MORDEDURAS POR OFIDIOS
PONZONOSOS EN EUROPA

2.1 META-ANALISIS DE LAS MORDEDURAS DE SERPIENTES EN EUROPA Y
EL USO DE ANTIVENENOS

Jean-Philippe Chippaux (MD, PhD)

Instituto de Investigacién para el Desarrollo (IRD), UMR 216, Cotonou, Bénin.

Resumen

En EFEuropa, las mordeduras de serpiente constituyen urgencias médicas
relativamente raras pero a veces graves y teilidas de complicaciones, a pesar de una
excelente oferta de cuidados sanitarios. Un mejor conocimiento de la epidemiologia
de los envenenamientos ofidicos permitiria precisar las necesidades terapéuticas, en
particular de antivenenos, y mejorar su implementacion.

En Europa existe una buena recopilacion y analisis de los datos epidemiol6gicos.
Sin embargo, aunque la informacién es exhaustiva, las fuentes son heterogéneas,
sintéticas y dificilmente accesibles. Esto conduce a numerosos usuarios a utilizar la
documentacion existente sin un contexto general analitico. Esto conlleva riesgos de,
por un lado, falta de informaciones clave y, por otro, sesgos interpretativos. Para dar
un cuadro general mas util, efectuamos un extenso estudio bibliografico a partir de
la literatura indexada y no indexada publicada desde 1980. Los articulos fueron
analizados por meta-analisis. Laincidencia, mortalidad y caracteristicas epidemiol6gicas
del ofidismo en Europa se consideraron tras una estratificacion geografica en tres
regiones que respetan la distribucion de las principales especies de viboras y las
principales variantes climaticas, a saber, norte, centro y sur de Europa.

La incidencia aumenta del norte al sur, aunque no significativamente. Para el
conjunto de Europa, incluidas Rusia europea y Turquia, el nimero anual de mordeduras
se evalia en 7992 [IC 95% = 6860-9178], de las cuales cerca del 15% resultan en
envenenamientos graves. Las mordeduras ocurren entre los meses de mayo y
septiembre con una distribuciéon mas extendida en el sur de Europa. El nimero anual
de muertes seria de 4 [0.7-7.7].

La heterogeneidad de los estudios relativos a la utilizacion de antivenenos es
elevada. Los antivenenos se utilizan en 35 [10-74] % de los envenenamientos. Hay,
ademas, un gradiente significativamente creciente del norte al sur (P=0.02): 10 [3-31] %
al norte, 32 [18-51] % en el centro y 71 [53-84] % en el sur. La prevalencia de los
efectos indeseables tras la administracion de antiveneno, proporcionada por estudios
presentando una baja heterogeneidad excepto en el sur de Europa, es de 4 [2-9] %,
con escasa diferencia entre el norte y el sur. En Europa occidental, la utilizacion de
antivenenos se reserva actualmente a los hospitales. Estos s6lo mantienen una
cantidad limitada de frascos para uso en accidentes, esencialmente por razones
legales de registro y debido al principio de precaucion. En Europa oriental, la
utilizaciéon de antivenenos no tan purificados, y por lo tanto menos costosos pero
también mas reactogénicos, sigue siendo la norma. El consenso a favor de la
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inmunoterapia se basa a la vez en la excelente tolerabilidad de los fragmentos de
inmunoglobulinas altamente purificados y en los beneficios de una inmunoterapia
administrada precozmente, a dosis suficientes y por via venosa.

El modelo que utilizamos, basado en un meta-analisis de los datos de la literatura,
tiene en cuenta la heterogeneidad entre los estudios y su peso respectivo en funcion
del namero de pacientes y la poblacion cubierta. Aunque rapido y poco costoso, este
modelo es imperfecto. Sus limites principales estin vinculados a la ausencia de
variables medioambientales y circunstanciales en el analisis (zoologia, paisaje, clima,
actividades humanas). Sera necesario sustituir el componente aleatorio del modelo
que utilizamos por un coeficiente que introduzca las interacciones debidas a las
variables circunstanciales y medioambientales.

Introduccion

Las mordeduras de serpiente constituyen una urgencia médica relativamente rara en
Europa pero su evolucion puede presentar complicaciones hematologicas, cardiovasculares,
a veces neurologicas o quirdrgicas cuyo tratamiento sigue siendo esencialmente
sintomatico a pesar de la existencia actual de antivenenos eficaces y bien tolerados.

Si se excluye a Malpolon monspessulanus, Colubridae opistoglifo, que no parece
ser responsable de un nimero significativo de mordeduras (Pozio, 1988; de Haro 2003;
Pommier & de Haro, 2007) y que se distribuye en todo el perimetro mediterraneo,
todas las especies venenosas pertenecen a la subfamilia Viperinae. A pesar de las
grandes similitudes entre los venenos de estas distintas especies, existe una variacion
significativa, incluso entre cada una de ellas, que podria explicar la gravedad de los
sintomas y una diferente respuesta a los antivenenos segun los pacientes o las
regiones. La sintomatologia predominante es inflamatoria y hematolédgica. Sin
embargo, la presencia en abundancia de fosfolipasas A2 neurotoxicas en el veneno
de V. ammodytes (Luksi¢ et al., 2006) y en el de algunas poblaciones de V. aspis
(Ferquel et al., 2007) o de V. berus (Ramazanova et al., 2008; Westerstrom et al., 2010),
explican paralisis neuromusculares reversibles en algunos envenenamientos viperinos.

La utilizacion de los antisueros —después de su descubrimiento simultaneo por
Phisalix y Bertrand al Museo nacional de Historia natural de Paris, por una parte, y
Calmette al Instituto Pasteur, por otra (Goyffon & Chippaux, 2008)- sucesivamente se
recomendo y luego se desalent6 debido a los riesgos de choques anafilacticos y
alergias a las proteinas de caballo.

Desde la comercializacion de los fragmentos de inmunoglobulinas altamente
purificados, lainmunoterapia aparece como un tratamiento que reduce significativamente
el riesgo de complicaciones y la duracioén de hospitalizacion (Stahel et al., 1985; Harry
et al., 1999; Persson, 2001; Karlson-Stiber et al., 2006; Chippaux, 2010).

Existen actualmente cuatro antivenenos comercializados en Europa (tabla I).
Segun los paises, estos productos estan disponibles en el medio hospitalario o en las
farmacias con o sin restriccion de utilizacién. Sin embargo, atiin cuando la indicacién
es objeto de un consenso amplio, la dosis y el plazo limite de administracién atin no
se codifican perfectamente, lo que explica una utilizacién discordante segun los
paises y finalmente, una accesibilidad heterogénea.
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Tabla I.  Antivenenos producidos en Europa contra las serpientes venenosas de Europa

Nombre Fabricante Formulacion Origen y | Capacidad  neutralizante
comercial tipo por ml
ViperFav@3 Sanofi Pasteur Liquido Caballo V. ammodytes = 250 DL
Lyon, France Frasco de 4 | F(ab’), V. aspis = 250 DLsg
ml V. berus = 125 DLsg
Vipera Tab® | BTG Liquido Oveja V. berus = 50 DLsg
Europa London, UK Frasco de 5| Fab
www.btgplc.com ml
Viper Venom | Institute of | Liquido Caballo V. ammodytes = 100 DL
Antiserum® Immunology Frasco de 10 | Whole IgG | V. aspis = 100 DLso
Zagreb, Croatia ml V. berus = 50 DLsg
www.imz.hr V. lebetina = 100 DLs
V. xanthina = 50 DLsq
V. ursinii = 100 DLso
Viper Venom | Biomed Liquido Caballo V. berus = 150 DL
Antitoxin® Warsaw, Poland Frasco de 3 | F(ab’),
www.biomed.com.pl | ml

Este estudio persigue un objetivo doble: por una parte, evaluar la incidencia y las
caracteristicas principales de las mordeduras de serpiente accidentales en Europa, en
particular su gravedad, y por otra parte, describir las modalidades de utilizacion de los
antivenenos. Las mordeduras ilegitimas —que ocurren en la manipulacién voluntaria de
serpientes, sean autoctonas o exoticas— se excluyeron de este estudio porque las
circunstancias de lamordedura, la epidemiologia y la gestion general de los envenenamientos
son muy diferentes. Este riesgo esta en aumento en toda Europa y requiere una atencion
particular (Chippaux, 1982; Chippaux & Goyffon, 1989; Schaper et al., 2009).

Material y método

Se efectud una investigacion sistematica en Medline® con las siguientes palabras
claves: Europ* AND [snake* OR viper* OR adder] AND [envenom* OR antiven*], desde
1980 hasta la ultima consulta efectuada el 30 de marso de 2011. Se efectué una
primera seleccion en base al titulo y las palabras claves para elegir los articulos
relativos a la epidemiologia o la clinica y manejo de las mordeduras de serpiente en
Europa. Los articulos y documentos no indexados citados en referencias se
incorporaron para completar la base de datos.

Se descartaron los articulos en los que no se precisan los criterios de seleccion
de datos (localidad, modalidad, periodo y duracion del estudio, criterios de seleccion
de los pacientes, refiriéndose en particular al diagnostico y la gravedad del
envenenamiento). Del mismo modo, se excluyeron los articulos clinicos en los que se
describen casos concretos o complicaciones particulares.

Cuando el numero de habitantes cubiertos por el estudio no se precis6é en el
articulo, la informacién demografica correspondiente al periodo de estudio se busco
en documentos oficiales nacionales o de las Naciones Unidas (http://www.un.org/
esa/population) y consultando la enciclopedia en linea Wikipedia.

La informacion relativa a la mortalidad fue obtenida por analisis de la literatura
e consulta del sitio de VipersGarden (Schweiger, 2000).

Los datos fueron analizados por meta-analisis con el programa informatico
comprensivo Meta Analysis v. 2.2.050 (Biostat®, Englewood, NJ, USA). Se aplic6 una
estratificacion geografica latitudinal en funcion de las regiones climaticas y la
distribucion de las especies de viboras: al norte del paralelo 50 (zona Septentrional),
la Uinica especie encontrada es V. berus; entre las longitudes 45 y 50, las dos principales
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especies europeas V. berus y V. aspis pueden ser simpatricas; finalmente, al sur del
paralelo 45, correspondiendo a la fauna mediterranea, varias especies estan presentes.
Para evaluar la heterogeneidad entre los estudios y los grupos de estudios, se utilizo
la prueba I* de Higgins (I*> < 25 % = baja heterogeneidad, 25 % < I* < 50 % =
heterogeneidad aceptable, I*> > 50 % = alta heterogeneidad; Higgins et al., 2003). Los
analisis se efectuaron siguiendo un modelo de efectos aleatorios que postula una
heterogeneidad de los estudios vinculada aleatoriamente asi como con variaciones
explicables pero no definidas. Este enfoque permite considerar las variables teniendo
en cuenta la heterogeneidad de los resultados y el peso de cada estudio en funcién
del namero de casos o de la poblacion de referencia (Borenstein et al., 2009).

Las comparaciones de frecuencias y medias se analizaron con ayuda de Epi-Info
6.04d® (CDC Atlanta, GA, EE.UU) y las curvas de tendencia con Excel® 2007 (Microsoft
Corp., Redmond, WA, EE.UU). Las comparaciones fueron efectuadas por la prueba de
X2, eventualmente corregida (Yates), cuando las variables se distribuian normalmente
y por el de Kruskall-Wallis (X*kxw) cuando su distribucion no era Gaussiana; el intervalo
de confianza fue del 95% y el limite maximo de significacion de 5%.

Resultados

La inspeccion de Medline® proporcioné 3453 articulos publicados entre 1980 y
2011 relativos a datos epidemiolégicos o clinicos sobre mordeduras de serpientes
europeas. Sobre la base del titulo y del resumen, se seleccionaron 100 articulos cuyas
referencias permitieron anadir 104 articulos no indexados, tesis, capitulos de obras o
comunicaciones a congresos internacionales. Después de la exclusion de los articulos
no pertinentes, refiriéndose a datos publicados en otra parte, incompletos o fuera de
los limites fijados, quedaron 62 referencias (Fig. 1) que permiten considerar la
incidencia, la mortalidad y la severidad media de los envenenamientos, identificar las
poblaciones de riesgo y/o de precisar la frecuencia de utilizacion de antiveneno y los
efectos indeseables observados después de su administracion.

Figura 1. Diagrama de los recursos bibliogréficos
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Por lo que se refiere a la incidencia, la heterogeneidad de los estudios es notable
(I2=93%). Nila estratificacion geografica, nila busqueda de estudios significativamente
distintos permitieron descartar los que podian ser responsables de la heterogeneidad.
Sin embargo, para todas las otras variables epidemiolé6gicas, la heterogeneidad parece
aceptable, e incluso baja. En consecuencia, todos los estudios resultantes de la
literatura fueron utilizados para la evaluacion de los parametros epidemiol6gicos.

La incidencia anual de las mordeduras de serpiente es de 1.06 [0.97-1.15]
mordeduras por 100000 habitantes sin variacion significativa entre las zonas
geograficas (X?kw = 0.17; P = 0.92; d.d.l. = 2; Tabla II). Sin embargo, se observa una
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incidencia ligeramente mas elevada al sur de Europa que al norte: respectivamente,

1.03 [0.84-1.21] al norte, 1.02 [0.88-1.17] en el centro y 1.10 [0.96-1.25] al sur.

Pocos de los estudios precisan la incidencia estacional (Schiemenz & Biella, 1978;
Pozio, 1988; Béar, 1990; Reading et al., 1995; CAP Lille, 2002; Petite, 2005; Luksi¢ et

al., 2006; Curi¢ et al., 2009; de Haro et al., 2009; Casaretli & Ozkan, 2010).

Tabla II.  Incidencia de las mordeduras de serpientes en Europa
Pais Incidencia (/100,000) Referencia
Andorra 8.00 [4.49-11.51] Gonzales, 1991
Bosnia-
Herzegovina 0.36 [0.32-0.40] Curi¢ et al., 2009
Croacia 3.38 [2.59-4.17] Bubalo et al., 2004
Croacia 0.52[0.47-0.56] Luksi¢ et al., 2006
Croacia 3.23 [2.93-3.53] Radoni¢ et al., 1997
Finlandia 4.81[3.99-5.64] Gronlund et al., 2003
Francia 0.66 [0.54-0.78] Audebert et al., 1992
Francia 2.43 [1.85-3.01] Blettery et al., 1984
Francia 3.35[2.95-3.75] Boels et al., 2010
Francia 0.51[0.26-0.76] Boles et al., 1982
Francia 0.04 [0.03-0.05] CAP Lille, 2002
Francia 3.81 [3.17-4.44] Chippaux et al., 1995
Francia 6.67 [5.21-8.13] Claud et al., 1989
Francia 0.19[0.16-0.22] de Haro et al., 2009
Francia 1.58 [1.48-1.68] de Haro et al., 2010
Francia 1.28 [1.12-1.45] Harry et al., 1999
Francia 0.69 [0.66-0.72] Lagraulet & Pays, 1984
Alemania 0.30[0.23-0.36] Felgenhauer et al., 2009
Grecia 3.53 [2.96-4.10] Frangides et al., 2006a
Hungria 0.00 [0-0.01] Malina et al., 2008a
Italia 0.38 [0.36-0.4] Barelli et al., 2002
Italia 0.82[0.79-0.86] Pozio, 1988
Noruega 1.29 [1.14-1.44] Aakvik et al., 2004
Noruega 1.18 [1.05-1.31] Lein et al., 2004
Polonia 0.20 [0.14-0.25] Magdalan et al., 2010
Polonia 0.10[0.09-0.11] Szyndlar, 1981
Portugal 0.95 [0.84-1.06] Gonzales, 1991
Rusia 2.94 [2.68-3.20] Karbovskyy, 2010
Espafia 0.09 [0.08-0.10] Ballesteros et al., 2006
Espafia 1.47 [0.99-1.95] Blanco Bruned et al., 1993
Espafa 0.18 [0.05-0.30] Fonseca Aizpurua et al., 2007
Espafia 3.72[3.66-3.79] Gonzales, 1991

Karlson-Stiber & Persson,

Suecia 1.01 [0.92-1.11] 1994
Suecia 2.60 [2.26-2.93] Karlson-Stiber et al., 2006
Suecia 2.62 [2.18-3.06] Persson & Irestedt, 1981
Suiza 0.120.10-0.13] Meier et al., 2003
Suiza 1.03 [0.83-1.23] Petite, 2005
Suiza 0.11[0.09-0.13] Stahel et al., 1985
Turquia 0.59[0.42-0.77] Agikalin et al., 2008
Turquia 2.82[2.20-3.44] Al et al., 2010
Turquia 0.08 [0.07-0.09] Casaretli & Oztlan, 2010
Turquia 0.55[0.26-0.84] Ertem et al., 2005
Turquia 1.00 [0.57-1.43] Kose, 2007
Reino Unido 0.20 [0.10-0.30] Hawley, 1988
Reino Unido 0.16 [0.12-0.19] Reading et al., 1995
Reino Unido 0.03 [0.02-0.03] Reading, 1996

Las mordeduras ocurren entre los meses de marzo y octubre con un pico entre

mayo y agosto, mas estrecho al norte y al centro de Europa que al sur (Fig. 2).
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Figura 2. Distribucién estacional de las mordeduras de serpiente en Europa
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El nimero anual de mordeduras en Europa, incluidas Rusia occidental y Turquia,
seria por término medio de 7992 [6860-9178]. La mitad ocurririan en Europa Central,
un tercio en Europa meridional y alrededor del 15% en Europa septentrional.

La mortalidad es mas dificil de documentar pero es del mismo orden de magnitud.
La heterogeneidad de los estudios relativos a esta variable es aceptable (I> = 26%),
excepto para el sur de Europa (59%). La mortalidad anual media es de 0.0006 [0.0002-
0.001] por 100000 habitantes con un gradiente norte-sur similar al de la incidencia,
también no significativo (X*kw = 2.52; P = 0.28; d.d.l. = 2; Tabla III): al norte y al centro
de Europa, la mortalidad es de 0.0004 [0-0.001] y de 0.0008 [0.0003-0.001] al sur de
Europa. Por término medio, 4 [0.7-7.7] fallecimientos ocurririan cada afio en Europa.
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Tabla 1lI.

Pais
Bosnia-Herzegovina
Croacia
Croacia
Croacia
Finlandia
Francia
Francia
Francia
Francia
Francia
Francia
Francia
Francia
Francia
Francia
Alemania
Grecia
Hungria
Italia
Italia
Noruega
Noruega
Polonia
Polonia
Portugal
Rusia
Espafia
Espafia
Espafia
Espafia
Espafia
Suecia
Suecia
Suecia
Suiza
Suiza
Turquia
Turquia
Turquia
Turquia
Turquia
Reino Unido
Reino Unido
Reino Unido

Mortalidad por mordedura de serpiente en Europa

Mortalidad (/100,000) Referencia

0.0009 [0-0. 0027]
0.0233 [0-0. 0877]
0.0019 [0-0. 0045]
0.0147 [0-0. 0351]
0.0182 [0-0. 0686]
0.0028 [0-0.0106]

0.0178 [0-0. 0671]
0.0062 [0-0. 0234]
0.0156 [0-0. 0589]
0.0005 [0-0. 0019]
0.0137 [0-0. 0517]
0.0400 [0-0. 1509]
0.0033 [0-0. 0070]
0.0008 [0-0. 0030]
0.0111 [0-0.0265]

0.0019 [0-0.0071]

0.0119 [0-0. 0448]
0.0003 [0-0. 0008]
0.0007 [0-0. 0016]
0.0011 [0-0. 0023]
0.0022 [0-0. 0084]
0.0018 [0-0. 0070]
0.0022 [0-0. 0084]
0.0003 [0-0. 0009]
0.0100 [0-0. 0213]
0.0005 [0-0. 0018]
0.0111 [0-0. 0329]
0.0001 [0-0. 0004]
0.0200 [0-0. 0754]
0.0123 [0-0. 0466]
0.0128 [0-0. 0167]
0.0012 0-0. 0045]

0.0056 [0-0. 0211]
0.0061 [0-0. 0229]
0.0004 [0-0. 0013]
0.0104 [0-0. 0308]
0.0065 [0-0. 0247]
0.0175 [0-0. 0662]
0.0001 [0-0. 0003]
0.0192 [0-0. 0725]
0.0233 [0-0. 0877]
0.0066 [0 -0. 0250]
0.0011 [0-0. 0041]
0.0001 [0-0. 0004]

Curi¢ et al., 2009
Bubalo et al., 2004
Luksic¢ et al., 2006
Radoni¢ et al., 1997
Gronlund et al., 2003
Audebert et al., 1992
Blettery et al., 1984
Boels et al., 2010

Boles et al., 1982

CAP Lille, 2002
Chippaux et al., 1995
Claud et al., 1989

de Haro et al., 2009

de Haro et al., 2010
Harry et al., 1999
Felgenhauer et al., 2009
Frangides et al., 2006a
Malina et al., 2008a
Barelli et al., 2002
Pozio, 1988

Aakvik et al., 2004

Lein et al., 2004
Magdalan et al., 2010
Szyndlar, 1981
Gonzales, 191

Stahel et al., 1985
Anglés et al., 1991
Ballesteros et al., 2006
Blanco Bruned et al., 1993
Fonseca Aizpurua et al., 2007
Gonzales, 1991
Karlson-Stiber & Persson, 1994
Karlson-Stiber et al., 2006
Persson & Irestedt, 1981
Meier et al., 2003

Petite, 2005

Acikalin et al., 2008

Al et al., 2010

Casaretli & Ozkan, 2010
Ertem et al., 2005

Kose, 2007

Hawley, 1988

Reading et al., 1995
Reading, 1996

Las frecuencias de mordeduras asintomaticas y envenenamientos graves se
establecieron a partir de estudios poco heterogéneos (12 = 0 %y 29% respectivamente).
La prevalencia de los envenenamientos de grado III segun la clasificacion de Audebert
et al. (1992; Tabla IV) es del 13 [10-16] % (Fig. 3). Es idéntica en toda Europa (X?*kw = 0.3;
P = 0.86; d.d.l. = 2) y se refiere a 1032 [700-1530] pacientes. La incidencia anual de
los grados 11 y III (3970 [2885-5050], pacientes para toda la Europa) es considerada
por pocos estudios que se revelan muy heterogéneos (I* = 95%).
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Tabla IV. Grados de envenenamiento siguientes mordedura de vibora europeas (segun Audebert et al., 1992)

Grado

Caracteristicas y sintomas

No envenenamiento: marcas de los colmillos, sin edema

Minimal envenenamiento: edema local en toda el area de la
picadura, sin sintomas sistémicos

Moderado envenenamiento: edema regional que involucre a
una parte importante de la extremidad; moderados sintomas

sistémicos (hipotension leve, voémito,

neuroldgico)

diarrea, trastorno

Envenenamiento grave: edema extenso se extiende hacia el
tronco; sintomas sistémicos graves (hipotensiéon prolongada,
choque, hemorragias, necrosis, insuficiencia visceral)

Pais (Re]

Sinlandial 28]
Franei g
Norusgall
Bueciz g
Suecks (62)
COm oy g

Alemania s: |
franci (3]
Trancia |5
Francs |39
franciz (11)
fronga (26)
FranciE (20]
franciE (2
Jungaria {35)
Polonla (45)
Polomia (55)
Suiza 78
aulza (Sd
Buizz B3
Jioma r=ntral

Joenia Herzegorin: 26
CrociaBa)

ZEpa :ES{'I]_]
rancialid]
aracid o
derzepovina (15
La 23]
Turgua’sl
Turguia 'z
Turguia 42’
Turguza 17
Zoma sur

otal

Prevalencia
Grado 3 [95% CJ]

H'Hhi"’ 1"-1'

.-+1'|1'+""'.|.'|'_' #l'-r'l'|,

0% 50% 100%

Figura 3. Prevalencia de los envenenamientos graves (Grado lll) en Europa
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La heterogeneidad de los estudios relativos a la utilizacion de los antivenenos es
elevada (I* = 59%). Los antivenenos se utilizan en 35 [10-74] % de los envenenamientos.
Hay, ademas, un gradiente significativamente creciente del norte al sur (X*kw = 8.03;
P = 0.02; d.d.l. = 2): 10 [3-31] % al norte, 32 [18-51] % en el centro y 71 [53-84] % en
el sur (Fig. 4).

Figura 4. Frecuencia de tratamiento por inmunoterapia en Europa

Pais (Ref Prevalencia de
" inmunoterapia [95% CI
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La prevalencia de los efectos indeseables tras la administraciéon de antiveneno,
proporcionada por estudios presentando una baja heterogeneidad (I2 = 0%, excepto en
el sur de Europa donde 12 = 54%), es de 4 [2-9] %; es similar en toda Europa (X*kw = 1.24;
P = 0.54; d.d.l. = 2): 3 [1-12] % al norte, 6 [2-17] % en el centro y 3 [1-13] % al sur (Fig. 5).
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Figura 5. Prevalencia de los efectos indeseables después de inmunoterapia en Europa- * F(ab'),
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Discusion

La incidencia y la mortalidad se estimaron a partir de datos de la literatura. La
ventaja de este método es que es rapido y barato. Por otra parte, no es necesario
interrogar a las autoridades de salud o bases de datos, a menudo inaccesibles, en
cada pais. Sin embargo, este enfoque tiene varias limitaciones importantes: a) no se
verifica la representatividad de los sitios, b) existe una gran variabilidad en los
métodos de recoleccion de datos y expresion de los resultados y ¢) no hay informacion
pertinente sobre las circunstancias de las mordeduras.

La mayoria de los estudios publicados en la literatura médica se basan en
investigaciones hospitalarias. Cabe preguntarse sobre la representatividad de estos
estudios especificos para describir un fenémeno a escala de pais o continente. En
efecto, la publicaciéon de observaciones clinicas puede resultar de una frecuencia
local elevada de mordeduras, o de su gravedad particular, asi como del interés
especifico de un equipo médico por esta patologia.

Una baja heterogeneidad entre los estudios revela indirectamente la coherencia
entre los datos, aunque las pruebas estadisticas de heterogeneidad son generalmente
consideradas poco robustas. En efecto, la heterogeneidad entre los estudios esta
vinculada a sesgos metodologicos o a variaciones geograficas inherentes al contexto
medioambiental en el cual se sitia la mordedura de serpiente. La heterogeneidad
puede utilizarse como un indicador de la variabilidad entre las poblaciones estudiadas
y ayudar a la definicion de las causas de las variaciones. Por ultimo, la falta de
informacion sobre las circunstancias de las mordeduras limita la posibilidad de
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conocer -y evaluar— los factores que influyen en la incidencia y la mortalidad y que
permiten explicar las diferencias en los resultados entre localidades.

El método de calculo de promedio de los datos utilizado por el meta-analisis
tiene en cuenta tanto la heterogeneidad entre los estudios y el peso relativo de cada
estudio en la poblacién cubierta, el nimero de casos y la dispersion de resultados.
En el meta-analisis se aplicé un factor de correccion al azar (independientemente de
la causa de la heterogeneidad), en particular, las circunstancias de las mordeduras y
la variabilidad de los métodos de recopilacion de los datos.

La incidencia es la variable que presenta el maximo de heterogeneidad, lo que
plantea la cuestion de la coherencia y representatividad de los resultados. La
estabilidad de la incidencia en el tiempo y espacio sugiere una cierta robustez en este
indicador. La comparacion entre estudios realizados en los mismos lugares pero en
tiempos diferentes, asi como algunas series diacronicas permiten confirmar que la
incidencia es constante, o en ligero aumento en el tiempo (Fig. 6).

Figura 6. Evolucién cronolégica de la incidencia en Europa
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Marquard (1951) estim6 la incidencia anual entre 1911 y 1944 de 2.67
envenenamientos cada 100000 habitantes. Un estudio nacional realizado en 1975
estim6 una incidencia de 2.62 envenenamientos por 100000 habitantes (Persson &
Irestedt, 1981). En 1995, la incidencia anual era de 2.6 envenenamientos por 100000
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habitantes (Karlson-Stiber et al., 2006). En cambio, es probable que la poblacién en
riesgo haya evolucionado con el tiempo (véase mas adelante), aunque las diferencias
durante los ultimos treinta anos no parecen significativas.

Ademas, es necesario destacar que la heterogeneidad es aceptable o baja para
todas las otras variables epidemiolégicas, incluida la mortalidad medida por los
mismos estudios, lo que podria también ser un argumento a favor de una diversidad
de circunstancias de mordeduras e iria en el sentido de una representatividad
aceptable de las situaciones locales reportadas.

Sin embargo, no se puede excluir que la heterogeneidad resulte de diferencias
relativas al reclutamiento de los pacientes o la seleccion de los datos, sobre todo
teniendo en cuenta que las publicaciones no son, en su mayoria, estudios
epidemiol6gicos estandarizados. Uno de los aspectos mas criticos se refiere al
denominador, es decir, la poblacién de referencia del hospital. Esta es, por su propia
naturaleza, dificil de calcular y a menudo errénea. En efecto, depende de factores
complejos, sobre todo teniendo en cuenta que la oferta médica es plural y amplia en
la mayoria de los paises europeos. Asi pues, numerosos pacientes pueden consultar
otras estructuras médicas que aquellas donde se sitia la investigacion, o no consultar,
lo que resulta en una infravaloracién de la incidencia. Ademas, la expresion de la
incidencia puede afectar también al numerador y referirse o a la totalidad de las
mordeduras o, mas generalmente, s6lo a los envenenamientos requiriendo un
tratamiento hospitalario, aunque la diferencia entre estas dos variables tiende a
reducirse a causa de una sistematizacion de las consultas hospitalarias para mordedura
de serpiente, al menos en los paises industrializados. Se puede formular la hipotesis
no comprobada de que las lagunas que resultan de una recopilacion no exhaustiva
de las mordeduras de serpiente no son compensadas por los posibles sesgos de
publicacion que conducen a un aumento artificial del nimero de envenenamientos.
Se subestima probablemente la incidencia deducida de la literatura aunque se refleja
la solicitud de cuidados por las victimas, lo que permite en cualquier caso anticipar
las necesidades terapéuticas.

La incidencia de mordeduras resulta del encuentro entre la serpiente y el humano,
que se explica tanto por la actividad de la primera como por el comportamiento del
segundo, con la diversidad geografica y temporal que se puede esperar para los dos
protagonistas.

La densidad de serpientes es muy variable seguin los biotopos. Ademas, todas
tienen un periodo de hibernaciéon que limita el riesgo de mordeduras a los meses de
marzo a noviembre en Furopa del sur y mayo a septiembre en Europa del norte (Fig. 3).
La densidad de serpientes se ve afectada por la urbanizacién y acondicionamiento de
infraestructuras desfavorables a los asentamientos ofidicos. Las regiones de sotobosque
o bosque son al contrario ricas en serpientes, en particular viboras. La densidad de
viboras se estima entre 3 y 62 individuos por ha. segin los biotopos (Saint-Girons,
1996; Lourdais et al., 2002; Naulleau, 2002), lo que puede explicar las importantes
diferencias de incidencia aunque la densidad de poblacion humana es generalmente
inversa a la densidad de las serpientes. Sin embargo, algunos casos de mordeduras
ocurren en zonas muy urbanizadas. Magdalan et al. (2010) senalan una mordedura
en una ciudad polaca, lo que representa 2 % de los casos en esta serie. Otra fue
reportada por la prensa en la region parisiense durante la primavera de 2008
(Tomasovitch, 2008).
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Por otra parte, la mecanizacion de las actividades agricolas reduce
proporcionalmente el contacto con las serpientes. Contrariamente, la restauraciéon de
algunos biotopos naturales beneficia a la fauna salvaje, lo que asociado al desarrollo
del turismo ecologico puede implicar un aumento en la probabilidad de encuentro.

Algunas actividades humanas aumentan significativamente el riesgo de
mordeduras de serpiente. Contrariamente a lo que se observa aun en los paises
tropicales, las actividades agricolas no son la causa de la mayoria de las mordeduras
en Europa. Mientras que en el siglo XIX (Viaud-Grand-Marais, 1869) y hasta la
segunda Guerra Mundial, la incidencia de las mordeduras era muy elevada entre los
agricultores, la mecanizacion de la agricultura seguramente redujo considerablemente
el riesgo de mordeduras en este grupo. En cambio, el desarrollo de las actividades
recreativas y del turismo en medio rural aument6 mucho la incidencia entre los
paseantes y modificaron un tanto las circunstancias y la presentacion de los
envenenamientos. En particular, la poblacion de riesgo muestra una mayor
representacion de nifos y la distribucion estacional una mayor extension de los
accidentes durante el periodo estival (Stahel et al., 1985; Petite, 2005).

El tratamiento sigue siendo controvertido a pesar de un consenso que comienza
a establecerse en favor de la inmunoterapia.

En los anos setenta, se vendian 150000 dosis de antiveneno anualmente en
Francia (Lescher, 1981). Entre 1970 y 1980, las ventas aumentaban regularmente
3.5% al ano. Es probable que estas ventas no corresponderan a la utilizacién real de
los antivenenos: en esa época, su bajo precio favorecia la constitucion de numerosas
pequenas existencias (farmacias, cazadores, enfermerias, hospitales, centros médicos)
destruidas y renovadas después de su fecha de caducidad. A principios de los afios
80, 13 laboratorios producian antivenenos en Europa (Chippaux & Goyffon, 1983).
Diez anos mas tarde, la utilizacion de los antivenenos se hundia debido a las dudas
sobre su eficacia y al riesgo de reacciones anafilacticas. En esta época, menos del 10%
de los pacientes recibian un antiveneno. Desde la comercializacion de los fragmentos
de inmunoglobulinas altamente purificados, se constata el retorno de la inmunoterapia
con indicaciones precisas, aunque discutidas (Moser & Roegla, 2010).

En Europa Occidental, la utilizacion de antivenenos se reserva actualmente a los
hospitales que s6lo conservan una cantidad limitada de frascos con objeto de un
accidente, esencialmente por razones legales de registro y debido al principio de
precaucion. En Francia, el consumo anual es inferior a 1000 dosis, incluidos los
frascos destruidos después de la expiracion de su fecha de validez. En Suecia, el
recurso a la inmunoterapia se mantuvo e incluso reforz6 desde 1995 (Persson, 2001;
Karlson-Stiber et al., 2010), asi como en Suiza (Meier et al., 2003). No obstante, las
indicaciones de administracion de antivenenos solo representan 20% de los pacientes
hospitalizados. En cambio, la inmunoterapia ya no se utiliza en Eslovenia desde hace
una quincena de anos (Sarc & Priman, 2009). En Europa Oriental, la utilizaciéon de
antivenenos poco purificados, por lo tanto menos costosos pero también menos
tolerados, sigue siendo la norma. En total, probablemente menos de 5000 dosis de
antivenenos se administran cada afio en Europa, lo que representa 1/20 de las ventas
anuales de los anos 70.

El consenso en favor de la inmunoterapia se basa a la vez en la excelente tolerancia
de los fragmentos de inmunoglobulinas altamente purificados y en los beneficios de
una inmunoterapia administrada precozmente, a dosis suficientes y por via venosa
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(cf. Chippaux & Goyffon, 1998). Para la mayoria de los médicos, su indicacion se
reserva a los envenenamientos sistémicos (Grados II y III), lo que se referiria a
alrededor de 4000 casos en Europa cada ano. El antiveneno reduce significativamente
la morbilidad, la frecuencia y la gravedad de las complicaciones o secuelas, asi como
la duracioén de hospitalizacion (Harry et al.; 1999; Stahel et al., 1985). La administracion
del Viperfav® menos de 10 horas después de la mordedura reduce significativamente
la incidencia y la importancia de los edemas, la incapacidad funcional y la duracion
de hospitalizacion (Boels et al., 2010); la readministracién de Viperfav® no aporta
gran beneficio (Boels et al., 2010). En cambio, se readministré antiveneno basado
en Fab en un 15.7% de los pacientes mientras que la inmunoterapia s6lo se
renovo, en funcion de criterios idénticos, en un 3.4% de los pacientes tratados por
F(ab’), (Karlson-Stiber et al., 2009). Esta diferencia importante, aunque no
significativa (X*= 2.3; P = 0.13), se explicaria por la vida media corta de los Fab con
relacion a los F(ab”), (Riviere et al., 1997; Chippaux & Goyffon, 1998).

La estrategia de los fabricantes parece haber evolucionado a partir de 1990. Por
una parte, el desarrollo de fragmentos de inmunoglobulinas altamente purificados
fue una respuesta eficaz a la prevalencia elevada de los efectos secundarios. Por otra
parte, la revaluacion del precio —de un factor 50- de las dosis de fragmentos de
inmunoglobulinas altamente purificados permitié6 compensar la caida drastica de las
ventas y justificar la continuacion de la produccion que se ajusto a la nueva utilizacion
del producto.

Conclusién

A pesar de una heterogeneidad bastante fuerte entre los estudios, explicada en
gran parte por las condiciones medioambientales, es posible estimar en 7500 el
numero de mordeduras de serpiente en Europa hasta en los Urales, el Caucaso y las
mesetas armenias, incluyendo la Rusia europea, Georgia y Turquia. El nimero anual
de fatalidades seria inferior a 5 y el de envenenamientos graves de cerca de 1000. Las
caracteristicas epidemiolodgicas se presentan estables en el tiempo y el espacio, a
pesar de importantes diferencias zoologicas y climaticas.

No se identifica claramente a la poblacion de riesgo; sin embargo, afecta a los
ninos y los pacientes masculinos mas a menudo que lo que indican sus proporciones
relativas en la poblacion general. La mordedura ocurre en el medio rural principalmente
durante actividades recreativas o deportivas en los periodos de primavera y verano.
La atencion es rapida, cada vez mas a menudo asegurada por los servicios de urgencia.

Estos resultados proporcionan una evaluacion creible, pero es necesario
compararlos con los datos proporcionados por las autoridades de salud, si se realiza
la notificacion de los casos y donde los resultados estan disponibles.

La inmunoterapia, después de un periodo de desafecto, de nuevo se recomienda
utilizar fragmentos de inmunoglobulinas altamente purificados. Las indicaciones
actuales son para los envenenamientos sistémicos (grados II y III) que representan la
mitad de las mordeduras de serpiente. La administracion debe hacerse lo mas
precozmente posible, si es posible menos de 10 horas después de la mordedura, y
siempre por via venosa. Las indicaciones seran mas amplias en niflos y mujeres
embarazadas debido al riesgo de complicaciones que el envenenamiento representa
en esta poblacion vulnerable, justificadas por la excelente tolerabilidad de los nuevos
antivenenos.
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2.2 FAUNA PONZONOSA EN ESPANA Y EUROPA:
EPIDEMIOLOGIA E IMPACTO SANITARIO

Zuleika Saz Parkinson, Paloma Conde Espejo, Carmen Bouza Alvarez, Jose M.° Amate Blanco.
Agencia de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias. Insfituto de Salud Carlos [ll. Madrid.

En Espana, como en la mayor parte de Europa, las mordeduras venenosas
constituyen una emergencia médica poco comin que por su incidencia, podriamos
calificar de “ultra huérfana”, segiin la moderna terminologia, o simplemente “huérfana”
para atenernos a la consideracion legal vigente en la Unién Europea. Sin embargo, el
manejo del paciente accidentado requiere pronta atencion hospitalaria con cuidados
médicos complejos.

Las tres especies de serpientes venenosas con que cuenta la Fauna Ibérica
pertenecen a la familia Viperidae y al género Vipera. La familia Viperidae comprende
dos subfamilias; la primera incluye a las viboras tipicas, y la segunda a los crétalos
de Asia y América que, en Europa, s6lo deben encontrarse en los centros de
investigacion, parques zoologicos, o terrarios de coleccionistas.

Las tres especies ibéricas son gruesasy de corta longitud. Sus aparatos inoculadores
de veneno son muy eficaces y pertenecen al tipo denominado solenoglifo, mientras
que otras serpientes ibéricas, las popularmente conocidas como culebras, aunque
también son venenosas, por ser opistoglifas no resultan peligrosas para el hombre.

Por cuanto respecta a la gravedad de su mordedura cuando es ponzonosa, cabe
significar que la V. aspid es la que presenta un veneno de mayor toxicidad,
especialmente alta en los ejemplares localizados desde el Pais Vasco hasta la Rioja y
Burgos. La toxicidad del veneno de la V. seoianei varia con la localizaciéon geografica,
siendo mayor al occidente, en Galicia y norte de Le6n, y menor en las areas orientales:
Cantabria y Pais Vasco. Finalmente la V. latasti, conocida vulgarmente como “hocicuda”
y que se extiende por casi toda la Peninsula excepto la Cornisa Cantabrica y los
Pirineos, esta dotada del veneno de menor toxicidad pero lo inocula en mayor
cantidad que las dos especies anteriores; asimismo, los ejemplares jovenes inyectan
menor cantidad de veneno, pero mas concentrado, combinaciéon de factores que
viene a determinar la gravedad de la mordedura. (ver mapa)
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Distribucion Viperae autoctonas
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Debido a la escasa y heterogénea informacion sobre el tema, la Agencia de
Evaluacion de Tecnologias Sanitarias ha abordado su estudio mediante el convenio de
investigacion suscrito entre el Instituto Bioclon (Laboratorios Silanes, de Méjico) y el
Instituto de Salud Carlos III, con objeto de disponer de una cuantificacion del
fenomeno en Espafia y otros paises de la Union Europea. Para ello, previa la
correspondiente autorizacion de acceso, se ha explotado el registro del Conjunto
Minimo Basico de Datos (CMBD) al alta hospitalaria, del Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad, durante el periodo de 1997 a 2010, ambos inclusive,
depurando la base para diferenciar casos y pacientes, asi como evitar duplicidades
que se han podido producir en estudios preliminares. Debemos significar que, dado
que el CMBD utiliza el sistema de codificacion CIE-9, hemos tenido que seleccionar
los registros por el cédigo diagnodstico, fuera principal o secundario (1), 989.5 que
engloba “Mordeduras de serpientes, lagartos y arafias venenosas” a diferencia del
CIE10 que bajo el codigo T63.0 contempla exclusivamente las mordeduras de ofidios.
En conclusion, es posible que exista una sobreestimacion de nuestras cifras al incluirse
bajo el mismo codigo diagnostico las picaduras de aracnidos, aunque los de la fauna
autéctona espanola no suelen requerir atencion hospitalaria, excepto por lo que
respecta a las garrapatas.

Entrando ya en la descripcion de resultados, vemos en la Tabla 1 el nimero de
ingresos anuales producidos en Espafia durante los catorce anos del periodo
estudiado, distinguiendo el tipo de ingreso: urgente o programado. Puede observarse
la notable regularidad en el nimero de ingresos anuales que oscila entre los 104 de
2008 y los 160 de 2010. En conjunto, la mayoria de los ingresos (94%) han sido

(1) Diagnéstico principal: Considerado como aquel que tras el estudio del paciente se establece que fue
causa del ingreso en el hospital, de acuerdo con el criterio del servicio clinico o del facultativo que atendi6 al
enfermo, aunque durante su estancia apareciesen complicaciones importantes e incluso otras afecciones indepen-
dientes que se consignaran como diagndsticos secundarios.

Se codifican mediante la “Clasificacion Estadistica Internacional de Enfermedades — 9. revision— modificacion
clinica” (CIE-9-MC) en la edicién traducida oficialmente para el SNS por el Ministerio de Sanidad y Consumo, para
el afio correspondiente.

Diagnésticos secundarios: Aquellos diagnédsticos (hasta 13) que no siendo el principal coexistan con él en
el momento del ingreso, o se desarrollen a lo largo de la estancia hospitalaria, e influyan en la duracion de la
misma o en el tratamiento administrado. Deben excluirse los diagndsticos relacionados con un episodio anterior
que no afecten al actual ingreso. También se codifican mediante la CIE-9-MC.
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urgentes y aunque con ligeras variaciones que oscilan entre 90,74% en 2008 y 95,97%

en 2003, esta proporcion se mantiene regular a lo largo del periodo.

Tabla 1. Ingresos (Dx CIE-9: 989.5) por aiio y tipo de ingreso

Casos con cédigo diagnéstico CIE 9: 989.5 atendidos en los hospitales esparioles

Afio Alta | Total Casos | Ingreso Programado ' | Ingreso Urgente | Alta por Exitus *
1.997 158 12 146 1
1.998 117 7 110 3
1.999 154 7 147 3
2.000 130 8 122 3
2.001 131 8 123 0
2.002 125 9 116 0
2.003 121 4 117 1
2.004 126 8 118 2
2.005 131 8 123 1
2.006 138 7 131 1
2.007 126 9 117 1
2.008 104 7 96 0
2.009 149 9 140 1
2.010 160 8 152 0
TOTAL |1.870 111 1.758 17

% 100% 6% 94% 0,91%

' En este tipo de contingencias, la codificacién como “ingreso programado” se presta a cierta
variabilidad, pues con frecuencia es el simple aviso al hospital de destino de la derivacién de un
paciente que ha recibido los primeros cuidados en un Centro de Atencién Primaria.

2 Alta hospitalaria por defuncién del paciente.

A continuacion se presenta (Grafico 1) la distribucién por comunidades que muestran la
mayor casuistica en Espana. Estas son: Cataluna, Castilla y Leon, Galicia y Andalucia que, con
el 45,29% de la poblacion nacional, aportan el 51,55% de los registros totales.
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Distribucién por sexos

Analizando la distribuciéon por sexos (Tabla 2), se observa netamente un
desplazamiento hacia los varones (68,64%), desplazamiento que, en grado variable,

se manifiesta en todos los segmentos etarios (Grafico 2).

Tabla 2. Distribucién (%) por sexo segin el segmento etario

Grupo edad Mujer | Varén | Total |% Fem. |% Masc.
<5 afios 75 106 181 41,44 58,56
5-14 afios 101|286 387 26,10 73,90
15-24 afios 29 82 111 26,13 73,87
25-34 afios 57 125 182 31,32 68,68
35-44 arfios 46 162 208 22,12 77,88
45-54 afios 65 151 216 30,09 69,91
55-64 afios 73 142 215 33,95 66,05
>=65 afios 130 |207 337 38,58 61,42
Total general 576 |1261 |1837* | 31,36 68,64
% 31,36 | 68,64

*

registros en los que no se consignaba el dato de la edad.

Grdfico 2. Distribucién por sexo y edad

El total de casos registrados es menor que en la Tabla 1, debido a los

5-14 15-24 25-34 35-44 45-54 55-64 >=65

Grupos de edad

Distribucién de casos por comunidades auténomas y su relacién con los pesos

poblacionales

Si establecemos una relacion entre las poblaciones de cada CCAA respecto a la
nacional, y las proporciones de casos registrados en cada CCAA, encontramos claras
diferencias, segun se aprecia en la tabla 3, elaborada con los datos de poblaciéon del
censo realizado en 2003 (1 de Enero de 2004), afio que determina la mediana de los

casos registrados y la mitad del periodo de estudio.
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Tabla 3.  Proporcién Casos/Poblacién

COMUNIDAD N* %Poblacion [N % Casos
Andalucia 7687518 17,80 172 9,36
Aragdn 1249584 2,89 90 4,90
Asturias (Principado de) 1073761 2,49 84 4,57
Balears (llles) 955045 2,21 32 1,74
Canarias 1915540 4,43 12 0,65
Cantabria 554784 1,28 25 1,36
Castilla - La Mancha 1848881 4,28 88 4,79
Castillay Leén 2493918 |5,77 270 14,70
Cataluia 6813319  [15,77 302 16,44
Ceuta (Ciudad autbnoma) 74654 0,17 5 0,27
Comunidad Valenciana 4543304 10,52 129 7,02
Extremadura 1075286 2,49 57 3,10
Galicia 2750985 6,37 203 11,05
Madrid (Comunidad de) 5804829 13,44 91 4,95
Murcia (Region de) 1294694 3,00 52 2,83
Navarra 584734 1,35 63 3,43
Pais Vasco 2115279 14,90 121 6,59
Rioja (La) 293553 0,68 41 2,23
ESPANA 43.197.684 1837 100

* Fuente: INE. Datos correspondientes el censo del afio 2003. Siendo el afio 2003 el
momento en el que los casos registrados en nuestro periodo de estudio (1997-2010)
alcanzan el 50%, se ha escogido su poblacién para hacer la comparacién.

En el grafico 3 se representan las proporciones de poblacion y casos registrados
que suponen en los datos de cada Comunidad respecto a los totales nacionales.

Grdfico 3. Proporcién casos y poblacién en cada Comunidad Auténoma

25
20
17,8 16,44
15 \ R 15,77
)r|4/

3,44
21052 MW{\

o

TotalCasos %
>

e o o \ [, ,k T

— %45 1 X
~ 428 \,‘/
0 2v§59 174 +(65 ., 02 - "4‘

S F E F N & & & & g
S F e F T g T
& ¥R R T P & & Y

2 D F S
N N
NG A'b
& &
Q &

‘ —+— % POBLACION CCAA  —=—% DXT 9895 ‘

Las cuatro comunidades con mayor casuistica muestran claras diferencias entre
las proporciones de casos registrados y sus poblaciones respecto a la nacional, segin

el ultimo censo realizado en 2003.

Cabe considerar que esta concentracion de casos no debe asociarse tan sélo con
la demografia de la comunidad sino que puede resultar de la concurrencia de muy
diversos factores de exposicion, como: habitat de fauna ponzonosa; volumen de
poblacion rural; actividades agropecuarias; practicas de ocio medioambiental:
acampadas, senderismo, caza, etc. sin excluir las contingencias de coleccionistas.

A continuacion y para las cuatro comunidades con mayor casuistica: Cataluna,
Castilla y Leon, Galicia y Andalucia, se representa la relacion existente entre el peso

AETS — Diciembre 2012

44



Intoxicaciones por mordeduras de ofidios venenosos (I Panel de expertos en Espafia)

de cada grupo etario en el conjunto de la poblacion de cada CCAA, y el peso de los
diagnosticos CIE-9 989.5 (DXT 989.5) por grupo de edad en el total de los mismos
en toda la comunidad auténoma (graficos 4-7, respectivamente). Los datos de los
diagnodsticos corresponden al periodo 1997-2008.

Grdfico 4. Cataluiia. Diagnésticos 989.5 en Cataluiia por grupos etarios

25%
o 20% o 17.77% 1o sa% 16,24%
, (V

§ 15% | : a 13,29% 5 13’2404

3 5 14,53% 10.88%

= 10% :

g 1043% 1117% 1285 N7

= 5y m 923% 838%
5,49%

0% f f f f f f f f f f f f f f f

<5 514 1524 2534 3544 4554 5564 65+

m - Poblacion Cataluna —e— Dxt. 989.5 Cat.

El grafico 4 correspondiente a Catalufia, muestra las mayores discrepancias en el
grupo de menos de 5 afnos y en el de 25 a 34 afios.

En el primer caso, el peso demografico de este grupo es el de menor importancia,
5,49%, mientras que la proporcion de su casuistica en el conjunto de las mordeduras, es
la mayor, junto con las correspondientes a los grupos de 5-14 afos y de 35-44 anos. En
el grupo de 25 a 34 afos pasa lo contrario; la proporcion de diagnésticos es de las mas
pequenas, mientras que demograficamente es el grupo mayoritario en Catalufia. Una
explicacion plausible a ambas situaciones, es el tipo de actividades que realizan los dos
grupos. Los mas jovenes acuden con mayor frecuencia a zonas de campo de la mano de
sus familias o campamentos de verano exponiéndose a la vibora. Ademas, precisamente
por su juventud, pueden desconocer los posibles riesgos y no actuar en consecuencia. En
cambio, la actividad y ocio del grupo de 25-34 puede tener un caracter mas urbano.

Grafico 5. Castilla y Leén. Diagnésticos 989.5 en Castilla y Leén por grupos etarios
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Castilla y Le6n es una comunidad con una importante poblaciéon rural y de
mayor edad. El grafico 5 muestra que la relacion en la proporcion casos/poblacion es
favorable a aquellos hasta los 14 anos. Siendo los grupos de poblaciéon minoritarios,
por el tipo de actividad y ocio que practican estan mas expuestos a la mordedura de
vibora. Esta relacion se invierte entre los 15 y los 44 anos, presentando diferencias
como la del grupo de 35-44 afos, que con el 15,43% de la poblacion de Castilla y
Leon registra el 6,33% de los casos, para volver a cambiar de nuevo a favor de los
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casos registrados en el grupo de los 45-54 afios y aumentar en el grupo de 55-64 afios
que es el que mayor discrepancia muestra (15,82% de los casos y 11,46% de la
poblacion) entre los mayores de 45 anos.

Grdfico 6. Galicia. Diagnésticos 989.5 en Galicia por grupos etarios
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Galicia (Grafico 6) sigue el mismo patrén que Castilla y Ledn. La relacion casos/
poblacion empieza siendo favorable hacia los casos hasta los 14 anos de edad, con
diferencias de mas de 10 puntos en el grupo de <5 afnos, con un 14,29% de casos
registrados, siendo tan solo el 3,82% de la poblacion gallega. Entre los 15 y los 54
anos el peso demografico es mas importante que su proporcion de casos, y a partir
de los 54 afnos vuelve a cambiar en favor de los casos registrados. La explicacion
puede ser la misma que para Castilla y Leon, pues en ambas comunidades es
importante el peso de la poblacion rural dispersa, junto con el notable patrimonio
ambiental que también propicia las actividades de ocio rural.

Grdfico 7. Andalucia. Diagnésticos 989.5 en Andalucia por grupos etarios
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El Grafico 7 correspondiente a Andalucia muestra una relacion diferente a la de
las dos comunidades anteriores, y mas parecida a la de Cataluna.

Salvo en los primeros grupos etarios, de <5 a 14 anos, en el resto, la relacion
casos/poblacion es favorable a la poblacion. Andalucia, comparada con las otras tres
comunidades, y en el grupo de 65 afios en adelante, obtiene un diferencia entre el
peso poblacional y el de los casos registrados bastante mayor, llegando a los 7
puntos. Entre las posibles causas cabe considerar, por una parte el menor riesgo de
la vipera latasti y por otra, la concentracion de la poblacion rural en nicleos populosos.
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INCIDENCIA DE MORDEDURA PONZONOSA EN LA UNION EUROPEA

Las mordeduras por serpientes venenosas en la Union Europea constituyen una
condicion de baja prevalencia aunque suelen requerir asistencia hospitalaria, con
frecuencia en ICU vy, aunque en bajas proporciones, pueden llegar a ocasionar
complicaciones letales.

Se ha realizado una encuesta sobre los registros nacionales al alta hospitalaria de
diversos Estados Miembros, en los que se incluyera algin diagnoéstico por mordedura
de serpiente venenosa.

Los paises que respondieron a la encuesta son: Bélgica, Dinamarca, Espana,
Francia, Irlanda, Lituania, Polonia, Reino Unido y Rumania.

La sinopsis de algunos resultados comunes que ofrecen todos ellos, se presenta
en la Tabla 4.

Tabla 4. Incidencia de mordedura de vibora en paises de la UE

Reino

Bélgica | Dinamarca | Espana Francia Irlanda | Lituania | Polonia | Unido Rumania

* 3 66,20% | 3568,64% | 365,12% | m gz,s% §0,04% 59,39% go,go%
Paises
Afos N: a/b N N N N N N N N
1997 49 158
1998 55 117 66
1999 58 154 46
2000 66 130 37
2001 80 131 42 39
2002 72 125 23 36
2003 2/129 101 121 39 54
2004 2/165 920 126 39 30 55
2005 1/96 84 131 40 54 55
2006 0/104 91 138 28 160 44 38
2007 3/94 91 126 381 32 138 45 49
2008 86 104 379 30 190 44 55
2009 77 149 443 36 58 45
2010 160 345 38
Total 8/588 1000 1870 1548 0 309 488 553 335
casos
Promedio [1,6/117,6 76,92 133,57 |387 34,33 [162,66 |46,08 |47,85
anual
Incidencia* [ 0.01/1,06 | 1,38 0,29 0,58 1,06 0,42 0,07 0,25

*: En Bélgica, como en Espafia, se aplica el sisema de codificacién ICD-9 que bajo el mismo cédigo 989.5 agrupa
el conjunto de “Mordeduras de serpientes, lagartos y arafias venenosas”. Sin embargo, la informacién obtenida
de Bélgica no permite inferir la incidencia atribuida a cada uno de estos grupos zooldgicos debido a la confusién
que suscitan las menciones diferenciadas a los cédigos E905.0 y CIE-2:989.5 con causa desconocida. Dado que
el presente estudio tiene por objeto verificar el cardcter “huérfano” de esta condicidn, se ha adoptado el criterio de
aplicar “la interpretacién menos favorable” y consecuentemente, considerar que todos los diagnésticos registrados
como 989.5 han correspondido a mordeduras de serpientes venenosas, aunque por analogias geogrdficas y
demogréficas, es previsible que en este pais la incidencia efectiva de esta contingencia sea sensiblemente menor.
a: Diagnésticos con cédigo E905.0-Mordedura por serpiente venenosa.

b: Diagnésticos con el cédigo CIE-9:989.5 con causa “Desconocida”.

B: En Irlanda no hay fauna autéctona venenosa: serpientes, arafias ni escorpiones. Tampoco se han registrado
casos debidos a serpientes exdticas importadas. En los 5 afios descritos sélo se han registrado dos casos de
picadura por escorpién y uno por arafia. Los tres, presumiblemente debidos a terrarios de coleccionistas, pero
no pueden detallar mds la informacién en virtud de la legislacién sobre confidencialidad del paciente.

1: Incidencia estimada sobre la base del promedio anual de casos y la poblacién nacional indiczada en Wikipedia
(versién espafola).

La tabla 5 muestra los resultados por grupos etarios en los paises estudiados, a
excepcion de: Irlanda que no ha registrado caso alguno; Bélgica y Dinamarca que no
aportan datos por grupos de edad; y Reino Unido cuya distribucion etaria presenta
solo cuatro grupos de muy amplios intervalos que concentran el 20% de los casos por
debajo de los 15 afnos y mas del 70% en otro intervalo de 15-59 afios.
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Tabla 5. Distribucién por paises y grupos etarios

ESPANA |FRANCIA [LITUANIA |POLONIA |RUMANIA
<bafios 9,85% 7,24% 2,59% 3,89% 3,28%
5-14afios [21,07% 22,03% 8,74% 20,90% 11,94%
15-24afos |6,04% 9,82% 15,21% 16,19% 18,81%
25-34afios [9,91% 10,08% 21,36% 8,61% 15,82%
35-44afios | 11,32% 12,92% 18,45% 14,55% 15,22%
45-54afios | 11,76% 13,63% 14,56% 13,52% 13,73%
55-64afios [ 11,70% 12,21% 11,97% 11,68% 10,75%
<=65afos |[18,35% 12,08% 7,12% 10,66% 10,45%
100% 100% 100% 100% 100%
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Los datos relativos a la distribucion etaria de casos correspondientes al Reino
Unido se muestran en la tabla 6 y se representan en el grafico 9 en el que, por la
amplitud de los intervalos, se aprecia un cierto paralelismo entre la distribucion de
casos y la de la poblacién general.

A continuacion se muestra la distribucion de mordeduras de vibora segin
grupos etarios en la poblacion de Reino Unido.

Tabla 6. Mordeduras de vibora segiun grupos etarios en la poblacién de Reino Unido

N
N Reino
G.Etarios |Diagnéstios | % Uni %
CIE-10 nido
(2010) *
0-14 111 20,07 10.871,7 [17,46
15-59 402 72,69 37322,6 59,94
60-74 30 5,42 9163,2 14,72
75+ 10 1,81 4905 7,88
553 100 62.262,5 |100

*Fuente: Office for National Statistics. Govern of U.K. 2011
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Grdfico 9. Diagnésticos CIE-10 en la poblacién de Reino Unido por grupos etarios
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Fuente: Office for National Statistics. Govern of U.K.2011

Conclusiones

Consultados los servicios de informacion sanitaria de diferentes paises miembros de la
Union Europea, se obtuvieron las respuestas de nueve de ellos que, en conjunto, representan
cerca de 260 millones de los habitantes de la UE.

Los resultados obtenidos muestran una baja incidencia de mordeduras venenosas de
ofidios que oscila entre los 0,07 casos / 100.000 hab. del Reino Unido y los 1,38 casos /
100.000 hab. de Dinamarca, por lo que esta contingencia puede recibir la consideracién de
condicién “rara” y, consecuentemente, los sueros especificos para su tratamiento la de
“medicamentos huérfanos”.

La distribucion por sexos arroja unos resultados claramente mayoritarios entre los
varones cuyas proporciones oscilan entre el 60,04% de Polonia y el 79,39% del Reino Unido.

La distribucion por edades muestra una mayor heterogeneidad, aunque se aprecia un
predominio de la casuistica a edad temprana, singularmente en Espaiia, Francia y Polonia, en
donde respectivamente, el 30,92%, 29,27% y 24,79% de los casos se registran a edades de
hasta los quince afios.
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3. MANEJO CLINICO Y TRATAMIENTOS

3.1 MANEJO DEL ENVENENAMIENTO POR VIBORA EN EUROPA

Luc de Haro

Centro para el Control de Intoxicaciones. Hospital Salvator. Centro Anti-ponzofioso. Marsella, Francia.

Introduccion

Varias especies de vibora de los géneros Vipera, Macrovipera o Montivipera
viven en Europa. Vipera berus, V. ammodytes y V. aspis son las tres especies que
causan el mayor nimero de envenenamientos en este continente (de Haro, 2012).
Recientes datos epidemiologicos sugieren que cada ano en toda Europa (incluyendo
Turquia y Rusia hasta los montes Urales y el Ciaucaso suponen 750 millones de
personas) se producen alrededor de 7500 mordeduras de vibora, incluyendo
aproximadamente 1000 envenenamientos severos y menos de 5 muertes (Chippeaux,
2011). Siendo los sintomas de envenenamiento por vibora relativamente homogéneos
a lo largo de Europa, para la evaluacion de la mordedura de vibora severa a nivel
continental, se considera pertinente el uso de la tabla de gradacién publicada en
1992 por el Instituto Pasteur de Paris (Audebert et al, 1992). En Espaiia, tres de las
especies del género Vipera estan presentes (Vipera latastei, Vipera aspis y Vipera
seoanei) (Saz-Parkinson et al, 2012) aunque los casos de envenenamiento grave son
considerados raros (Polo et al, 2002).

Composicién del veneno y las circunstancias relacionadas con el envenenamiento

Los venenos de las serpientes del género Vipera presentan composiciones
similares (de Haro et al, 2009), conteniendo kininogenasa (enzima hipotensiva
liberadora de bradicinina) asi como factores procoagulantes, proteasas, e
hialuronidasas.

Se han encontrado neurotoxinas de fosfolipasa tipo A2, en el veneno de algunas
poblaciones de Vipera aspis y Vipera ammodytes; y también se han descrito sintomas
neurotoxicos tras mordeduras de Vipera berus en Europa del Este (Malina et al, 2008).

El veneno es normalmente de color amarillo pero puede ser blanco si hay
presencia de neurotoxinas, estando esta situacion siempre asociada con la disminucién
de la cantidad de proteasas. La produccion de un veneno que sea rico en péptidos
enzimaticos y proteinas requiere un considerable gasto de energia para un animal
poiquilotérmico con un metabolismo muy bajo. Por este motivo el animal utiliza su
veneno de manera moderada, limitando la inyeccién a la cantidad necesaria para
cazar a la presa. Esto probablemente explica por qué alrededor del 50% de las
mordeduras de ambas especies resultan ser “mordeduras secas”, sin inyectar veneno.

La vibora (Vipera berus) y la vibora aspid (Vipera aspis) no son agresivas. La
mayoria de los envenenamientos de gravedad ocurren cuando la serpiente se siente
amenazada e inyecta el contenido completo de las glindulas que almacenan el
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veneno. La mayor parte de los envenenamientos graves se dan cuando la victima toca
a la serpiente con su mano sin ser consciente de ello, o cuando intenta atraparla.

Sintomatologia clinica y grados de envenenamiento

Las viboras inyectan veneno bajo presion y su mordedura dura solo unas décimas
de segundo. La sensacion es como “el golpe de un martillo”. En algunos casos puede
haber solo un punto o sefal de puncién. Cuando hay dos, la distancia entre ellos
puede ser inicialmente de unos pocos milimetros, y cuando comienza la inflamacién
de la zona, aumentar hasta un centimetro.

Si el dolor es moderado y se limita a la zona de la mordedura, se puede concluir con
seguridad que no se ha inyectado veneno (grado 0 en la Tabla 1) (Audebert et al, 1992 & 1994).

El alto contenido de proteasas es el causante del intenso dolor que acompaina a la
inoculacion del veneno de la vibora europea. Al dolor, en unos pocos minutos, le sigue
un edema inflamatorio, a veces con la apariciéon de ampollas en la zona de la mordedura
(grado 1). La mayoria de los envenenamientos por mordedura se estabilizan en el
grado 1 para remitir después de forma espontanea entre las 24 y 72 horas siguientes.

En Europa, entre el 15 y el 20% de los envenenamientos progresan al grado 2.
Este porcentaje es variable de una ubicacion a otra dependiendo de la especie del
veneno. Los sintomas de grado 2 pueden bien aparecer rapidamente (grado 2 precoz)
con disminuciéon de la tension arterial en los primeros 30 minutos después de la
inoculacion del veneno, o retrasarse (grado 2 clasico) durante 6 a 16 horas con una
importante hinchazén y a veces sintomas generales (vomitos, dolor abdominal,
malestar, analiticas con alteraciones hemostiticas asintomaticas). La diarrea y la
hipotension arterial (que no de paso a necesidad de vascular) son dos signos
sistémicos considerados como indicadores de un pronédstico desfavorable.

El grado 3 de envenenamiento consiste en los mismos sintomas del grado 2 que
contindan progresando durante varias horas sin un tratamiento especifico y la
evolucion de la hinchazén hasta el tronco de la victima.

En el grado 3 los sintomas generales persisten con numerosas complicaciones
pudiendo alcanzar el fracaso multiorganico (insuficiencia renal debido a una tobulopatia
o a una nefropatia glomerular, hipoxia con hemorragias variables causadas por las
lesiones pulmonares relacionadas con el edema y a veces con derrame pleural,
multiples episodios hemorragicos del aparato digestivo o del respiratorio, etc). Las
pruebas de laboratorio pueden detectar alteraciones tan precozmente como en el grado 2,
incluyendo trombopenia, hiperleucocitosis e hipofibrinogemia, pero el desequilibrio
hidroelectrolitico grave o los trastornos de coagulacion no aparecen hasta el grado 3.

Varios estudios llevados a cabo sobre muestras de plasma de victimas de
mordedura de vibora revelan que la gravedad del envenenamiento esta muy
relacionada con la concentraciéon de veneno en la sangre. Utilizando ELISA para
medir el nivel de veneno en la sangre se puede predecir el curso clinico a corto plazo
(tabla 1) (Harry et al, 1999; Boels et al, 2012).

No obstante esta técnica es aun experimental, no aplicable todavia en situaciones
de emergencia (de Haro et al, 2009).

Los neurotoxicos del veneno de algunas Vipera ammodytes, Vipera berusy Vipera
aspis de Francia (Ferquel et al, 2007) e Italia (Lonati et al, 2006) pueden causar
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manifestaciones clinicas especiales en paralelo con una disminucion de los sintomas
locales-regionales (aunque todavia presentes tras la inoculacién del veneno) con
aparicion de signos neurologicos generales dentro de 4 a 12 horas (de Haro et al,
2009). El sintoma mas frecuente es la ptosis pero otros signos relacionados con la
implicacion de los nervios craneales se han registrado, incluyendo la oftalmoplejia, la
vision doble, disartria, paralisis del musculo orbicular de los labios, y dificultad para
tragar y enfocar. Se pueden observar manifestaciones neurologicas mas generalizadas
como sensacion de letargo, vértigo, disnea o parestesia difusa (de Haro et al, 2009).

El sistema de grados utilizado para un envenenamiento tipico (tabla 1) es aplicable
también para el envenenamiento por vibora que involucre neurotoxinas. En este sentido,
las manifestaciones neurolégicas deben tenerse en cuenta como signos generales que
dirijan hacia una clasificacion de grado 2 (de Haro, 2012). Actualmente se ha registrado en
Francia un caso de sindrome de Guillain-Barre tras una mordedura de Vipera Aspis. Este
caso destaca la posibilidad de una neurotoxicidad indirecta mediada por reaccién aguda
inmune y no debida a accion directa de los neurotéxicos del veneno (Neil et al, 2012).

Manejo del envenenamiento por vibora

El manejo del envenenamiento por vibora en Europa debe seguir unas reglas
estrictas (de Haro et al, 2009).

Qué hacer en el lugar donde se produce la mordedura: Inmovilizacion de la
zona de la mordedura manteniendo el mayor reposo posible, para evitar que el veneno
se difunda. Llamar al servicio de asistencia médica lo mas rapido posible. Si el accidente
ha tenido lugar en una zona remota y es necesaria la busqueda de un medio de
comunicacion, la victima puede ser trasladada (e.g nifios) o bien dejada en el lugar
(preferiblemente en compania de otra persona). Proveer a los servicios de “rescate” de
los detalles precisos a cerca de la localizacién donde ha ocurrido el accidente. Durante
la espera, retirar de la victima las ropas ajustadas y/o la joyeria (relojes, pulseras, etc)
antes de que la inflamacién comience v, si es posible, desinfectar la herida.

Qué no hacer en el lugar donde se produce la mordedura: No interrumpir la
circulacién con vendajes apretados o torniquetes. No favorecer la distribucion del
veneno dando bebidas a la victima que aumenten su ritmo cardiaco (café o té). No
realizar ninguna accién mutiladora como incisiones, succiones o cauterizaciones. No
dar a la victima bebidas alcohdlicas y/o drogas psico-activas. No administrar
antiveneno sin supervision médica.

Qué hacer durante el traslado al hospital: La presencia de cualquier manifestacion
local indica el grado 1 de envenenamiento y por tanto requiere de hospitalizacion.
Poner una via intravenosa es una precaucion necesaria que permite el inmediato
llenado vascular mediante infusiéon de macromoléculas en caso de hipotension arterial.
En caso de dolor intenso se deben administrar analgésicos no sedantes.

Qué no es util durante el traslado al hospital: La administracién de heparina
o sus derivados es innecesaria. La inyeccion de heparina de bajo peso molecular
puede provocar la expansion del veneno. La administracion de corticoides es también
innecesaria. Los aparatos de aspiracion, tipo bombas u otros, no pueden extraer el
veneno inoculado de manera profunda en el tejido.

En el hospital: La rapida valoracion clinica con entrevista, observacion, y la
calificacion del grado de envenenamiento es necesaria desde la entrada en el hospital
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(tabla 1) (Harry et al, 1999; de Haro et al, 1998). Se deben realizar pruebas analiticas
completas que incluyan hemograma, hemostasis (plaquetas, el tiempo de protrombina,
INR, fibrin6geno, y la deteccion de productos de degradacion de la fibrina) y analisis
de la funcion renal (creatininemia, hematuria y proteinuria).

En pacientes con grado de envenenamiento 0: Se puede proponer un periodo
de 4 horas de vigilancia en urgencias. Sin embargo, la necesidad de vigilancia es
controvertida ya que la ausencia de dolor descarta la inoculacion del veneno y hace
poco probable la progresion de los sintomas.

En pacientes con grado de envenenamiento 1: Se requiere de la hospitalizacion
por lo menos durante las 24 horas siguientes a la inoculacién del veneno ya que sus
efectos son impredecibles. Se debe inmovilizar la extremidad afectada y colocarla en
una posicion elevada, con la administracion de un tratamiento de apoyo adecuado
que incluya analgésicos. En Europa, los antibi6ticos solo deben ser administrados si
hay sospecha de actividad bacteriana. En este sentido, la supuraciéon de materia
purulenta en el orificio de la mordedura, es un rapido indicador comun de
contaminacion (de Haro et al, 2009).

En pacientes con grado de envenenamiento 2 y 3: Se debe emprender
inmunoterapia intravenosa con antiveneno. En Europa hay disponibles varios
antivenenos especificos (Karlson-Stiber et al, 20006). La dosis requerida de antiveneno
depende menos de las caracteristicas de la victima, que de los sintomas relacionados
con la cantidad y calidad del veneno; muy unido al estado psicolégico de la serpiente
y a las circunstancias bajo las que se ha producido la mordedura. La dosis del antidoto
es la misma en nifios que en adultos, pero el volumen de suero salino utilizado para
diluir el antiveneno se adapta al peso del paciente. En mujeres embarazadas se
recomienda una terapia antiveneno rapida para neutralizar los posibles efectos
toxicos de la circulacion del veneno en la placenta y el feto (de Haro et al, 2009).

Descripcion y manejo del antiveneno: Uno de los antivenenos mas utilizados es
Viperfav®. Contiene 2 fragmentos F (ab’) que se obtienen de los anticuerpos
producidos a partir de la inmunizaciéon de caballos con veneno extraido de Vipera
Berus, Vipera aspis y Vipera ammodytes (500DL50, 1000DL50, y 1000DL50
respectivamente por botella de 4 mL). La neurotoxina fosfolipasa A2 que se encuentra
en el veneno de algunas viperas aspid de Francia e Italia es similar a la vipoxin y a
la amnodytoxin de la Vipera ammodytes (Ritonja and Gubensek, 1985; Ferquel et al,
2007. Los anticuerpos contra las neurotoxinas de la Vipera ammodytes son efectivos
para el tratamiento de los sintomas neurotéxicos provocados por la vibora aspid del
sur de Francia e Italia (Lonati et al, 2006; de Haro, 2012). Por este motivo este antiveneno
se recomienda para los envenenamientos neurotoxicos con recientes discusiones a
cerca de posibles cambios en las dosis del antidoto (Guiavarch et al, 2011).

Al contener proteinas heterdlogas, se debe administrar bajo supervision médica.
La prevencion de los efectos potencialmente mortales del veneno es mas importante
que el riesgo de sufrir una reaccion anafilactica, situacion que normalmente se
maneja en un hospital debidamente equipado. Gracias a las ahora disponibles técnicas
de purificaciéon del antiveneno, asi como a los niveles de seguridad viral en la
actualidad, estos ultimos productos se consideran medicinas seguras.

La aprobacion de Viperfav® en Francia (venta y uso s6lo en hospital) se obtuvo
gracias a la buena tolerancia (de Haro et al, 1998) y la excelente efectividad que
mostraron estudios en pacientes envenenados (Harry et al, 1999).
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Estudios toxinolégicos muestran que la ruta intravenosa provoca una rapida
neutralizacion de los antigenos en la corriente sanguinea y los tejidos, y en estos
momentos es la Unica via recomendada (Boels et al, 2012).

Otros tratamientos: La aparicion de infeccion después de la mordedura de una
serpiente es un riesgo nada desdenable con independencia de las manifestaciones
toxicas. Sin embargo, la necesidad de una terapia antibacteriana sistematica sigue
estando en controversia en Europa (de Haro et al, 2009). La infeccion tras una mordedura
de serpiente no es comuin en Europa. El control cercano de la zona de la herida es
necesario para asegurar la rapida instauracion de un tratamiento si fuera preciso. En
Europa nunca se ha registrado el tétanos tras una mordedura de serpiente, pero el
estado de inmunizacion del paciente debe ser revisado y actualizado si fuera necesario.

El tratamiento de anticoagulantes con heparina o derivados de bajo peso
molecular no ofrece un beneficio directo en el manejo inicial del envenenamiento.
Un estudio reciente en la zona oeste de Francia, muestra que en el inicio de una
hospitalizacion de larga duracion de pacientes envenenados, los tratamientos
anticoagulantes provocan efectos secundarios (Boels et al, 2012). Sin embargo, su
uso esta justificado en dos indicaciones:

En primer lugar, para prevenir posibles trombosis venosas en las victimas que,
debido a la existencia de un edema importante en las extremidades inferiores, hayan
permanecido de manera prolongada en posicion decubito. La segunda indicacion de
heparina es en el caso de sindrome de coagulacion intravascular diseminada, en
pacientes con un grado 3 de envenenamiento.

El papel de la cirugia es también limitado y existe controversia. En el pasado, la
fasciotomia se recomendaba para aliviar la presion y evitar la isquemia periférica
compresiva en caso de edema importante. De acuerdo con experiencias recientes, la
inmunoterapia con antiveneno lleva a la pronta reducciéon del edema. La isquemia
periférica no se ha registrado recientemente en ninguna serie europea que describa
envenenamiento por vibora tratado con o sin inmunoterapia antiveneno.

Por lo tanto la fasciotomia esta considerada normalmente como innecesaria en
los envenenamientos por mordedura de vibora en Europa (de Haro et al, 2009)
aunque todavia se realiza en casos raros después de mordeduras de otras especies de
serpientes como la Crotalus (Schaper et al, 2004).

Tabla 1. Grados linicos de envenenamiento por mordedura de Vibora en Europa (Harry et al, 1999; de Haro et al, 2009)

Grado | Envenenamiento | Sintomatologia Tratamiento | Nivel medio de
veneno en
sangre (Audebert
et al, 1992&
1994)

0 Mordedura Marcas de colmillo sin | Desinfeccion | 1 £ 0.3 ng/mL

“seca” signos locales

1 Menor Inflamacion  local  sin | Sintomatico | 5+ 1.8 ng/mL

sintomas generales

2 Moderado Amplia inflamaciéon y/o | Antiveneno | 32 £7 ng/mL

sintomas generales
moderados

3 Grave Gran inflamacion y | Antiveneno | 126 + 50 ng/mL

sintomas generales
graves
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3.2 OFIDISMO EN ARAGON

Martin Sierra MC *, Nogué Xarau S ™.
*Mutua ASEPEYO, Teruel. **Hospital Clinic, Barcelona.

Introducciéon

El presente articulo se basa en cuatro articulos publicados por la Revista Medicina
Intensiva:

— Mordeduras de serpiente en Aragon. Revision de 54 casos. Med Intensiva
2000; 24:19-26.

— Mordeduras de serpiente. Revision de 11 casos pedidtricos. Med Intensiva
2000; 24:328-9.

— Serpientes exoticas: nueva moda, nueva urgencia. Med Intensiva 2001; 25:66-75.

— Protocolo de actuacion en mordeduras de serpiente. Med Intensiva 2001;
25:283.

Ningun otro animal, ha sido capaz de envolver su entorno con un halo de
enigmatico misterio, seducciéon y miedo. Auténticas supervivientes de la época de
extincion de los grandes reptiles, en la actualidad unas 2700 especies diferentes
pueblan la tierra; las especies venenosas se reducen a un 10% de las mismas. En la
peninsula Ibérica se encuentran 13 especies, siendo 3 de ellas de la familia Viperidae
(vibora aspid, hocicuda y de Seoane, todas ellas venenosas) y 10 de la especie
Colubridae (de las que solo la culebra bastarda y la de cogulla son venenosas)'®.

Desde el punto de vista médico, las lesiones producidas por los ofidios, se
incluyen dentro de las denominadas heridas emponzonadas, que son aquellas
producidas por animales que al mismo tiempo que muerden o pican, son capaces de
inocular veneno’, de ahi las frecuentes confusiones entre picaduras o mordeduras al
referirnos a estas lesiones. El veneno les servird a estos animales para defenderse,
matar o iniciar el proceso de digestion.

Por su escasa frecuencia y posible gravedad, los casos de mordeduras de serpiente
siguen suscitando una enorme curiosidad cuando se atienden en los servicios de
urgencias, tanto extra-hospitalarios como hospitalarios. Muchas veces la duda
acompana al planteamiento terapéutico y esto supone dos graves problemas: primero,
un riesgo para el paciente (por los tratamientos empleados o no) y segundo, un
encarecimiento innecesario del gasto sanitario.

Objetivo

El primero de ellos es describir las caracteristicas epidemioldgicas basicas de
todos los casos de mordeduras de serpiente recogidos hospitalariamente en la
comunidad autonoma de Aragdn entre los afios 1992 y 1996. También comprobar los
riesgos del empleo del suero antiofidico y la gravedad de los casos pediatricos, y
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comparar nuestros resultados con los de otras series. Asi mismo, valorar los casos de
mordeduras por especies exoticas'®!2.

Método

Se estudiaron las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y terapéuticas de todos
los casos atendidos hospitalariamente en nuestra comunidad, por presentar una
mordedura de serpiente en el periodo comprendido entre el 1 de enero de 1992 y
el 31 de diciembre de 1996. Se trat6 pues de un estudio multicéntrico que recogio
informacion de los 27 hospitales de Aragon. La atencion hospitalaria de este tipo de
urgencias se centré en 7 de estos hospitales que eran los que disponian del suero
antiofidico (Hospital General San Jorge y Hospital Comarcal de Barbastro de la
provincia de Huesca; Hospital General Miguel Servet, Hospital Clinico Universitario
Lozano Blesa y Hospital Comarcal de Calatayud de la provincia de Zaragoza; y por
ualtimo Hospital Comarcal de Alcaniz y Hospital General Obispo Polanco de la
provincia de Teruel).

El estudio fue de tipo epidemiol6gico y observacional. Posteriormente se realizo
un analisis basado en el empleo de técnicas de estadistica descriptiva.

Resultados

Durante los cinco anos que comprendi6 el estudio, se incluyeron 54 casos de
mordeduras de serpiente, de los que 11 fueron casos pediatricos (menores de 15anos).
No se recogié ningin caso grave de envenenamiento ni en adultos ni en la serie
pediatrica, ni tampoco reacciones adversas por el empleo del suero antiofidico. No
hubo ningin paciente que repitiese este tipo de lesion. Se recogié un caso de
mordedura por especie exotica.

Las variables estudiadas fueron las siguientes:

1. SEXO: De los 54 casos recogidos en el estudio, 40 eran varones (74%) y 14
mujeres (26%). Hay pues un claro predominio masculino en este tipo de lesiones, que
aun resulta mas evidente en la serie pediatrica donde 10 de los 11 casos fueron ninos

(90,9%).

2. EDAD: La media de edad de los pacientes atendidos fue de 31,4 anos (31,9
para los hombres y 30 afnos para las mujeres), pero esta variable presentaba un rango
amplio (73 - 9 anos) con una moda de 23 anos (valor que coincidia con la mediana).
Se realiz6é una transformacion de la variable edad de cuantitativa a cualitativa para
poder formar categorias, resultando los grupos de edad mas numerosos los de 10 a
19 anos y 20 a 29 anos, con 15 pacientes en cada grupo (cada uno representa el
27,7% del total de los casos). Hay un gran predominio de estas lesiones en adolescentes
y adultos jovenes. En la serie pediitrica, la media de edad fue de 10,6 afnos (con una
mediana de 10 anos y una moda de 9 afos).

3. LUGAR DE LA MORDEDURA: La localizacién mas frecuente fue la mano, con
43 casos, lo que supone un 79,6% de los mismos. Los 20,4% casos restantes estarian
repartidos en otras localizaciones como pierna con 5 casos (9,2%), pie con 4 casos
(7,4%), antebrazo y costado con 1 caso cada uno (1,8%). En el 90,9% de los casos
pediatricos la localizacion fue la mano.

4. DISTRIBUCION ESTACIONAL: Entre los meses de Junio y Septiembre se
recogieron 42 casos (77,7% del total), siendo Julio el mes que en los cinco afnos del
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estudio mas casos recogioé (22 casos, el 40,7% del total), alcanzando en la serie
pediatrica el 81,8% casos. El total de los casos se distribuy6 entre los meses de marzo
y octubre (entre mayo y agosto en ninos).

5. HORA DE LA LESION: La franja horaria en la que mayor nimero de lesiones
se produjeron fue la comprendida entre las 12:00 y las 18:00 horas con 31 casos
(57,4%), siendo 8 de ellos pediatricos (72,7%). La hora de mayor incidencia de estas
mordeduras seria las 14:00 horas con 7 casos (12,9%). Entre las 6:00 y las 12:00 horas
se recogieron 13 casos (24%); entre las 18:00 y las 24:00 fueron 8 los casos recogidos
(14,8%); y entre las 24:00 y las 6:00 los casos fueron 2 (3,7%). Como vemos es una
lesion tipica del final de la manana o de primeras horas de la tarde.

6. TIEMPO TRANSCURRIDO HASTA LA ATENCION HOSPITALARIA: El tiempo
medio hasta la llegada al centro hospitalario fue de 3 horas y 32 minutos (un minuto
mas en la serie pediatrica). Pero el rango es muy amplio, oscilando entre (13 h: 15
minutos — 15min) y en la serie pediatrica (13 h: 15min — 1h: 30min).

7. CONDICION DE TURISTA: Esta variable cualitativa clasifica a los pacientes segiin
su condicion de turistas frente a los no turistas que serian los habitantes de la zona. Asi
tenemos que 31 pacientes eran turistas (57,4% de los casos), frente a 23 pacientes que no
lo eran (42,6% de los casos), siendo el 100% de turistas en la serie pediatrica.

8. IDENTIFICACION DEL OFIDIO: Tan s6lo en dos ocasiones (3,7%) se identificé
correctamente la especie. El resto de las veces (96,3% de los casos) la identificacion
no fue posible o por la ausencia del animal o por desconocimiento del personal.
Ningun caso de la serie infantil fue identificado.

9. PRIMEROS AUXILIOS: Solo 19 de los 54 casos recogidos (35,1%) recibieron
primeros auxilios antes de su llegada al hospital. Entre estos primeros auxilios es el
empleo de 6- metil prednisolona intramuscular la terapia mas frecuentemente
empleada, en 16 casos (84,2% de los casos con primeros auxilios). Otros tratamientos
empleados fueron la vacuna antitetinica o gammaglobulina antitetanica que se
administr6é en 4 casos, antihistaminicos que se emplearon en 2 casos y antibioticos
en otros 2 (representan respectivamente el 21%, 10,5% y 10,5% del total de casos que
recibié primeros auxilios). Hay que sefnalar que en 3 ocasiones se practicé un corte
sobre la zona acompanado de succion (15,7%). Por ultimo, en un solo caso se
administré el suero antiofidico como medida de primeros auxilios y antes de la
llegada del paciente al hospital (5,2%). En la serie pediatrica, los primeros auxilios
fueron realizados a 5 de los ninos (45,4 %), siendo la aplicacion de un corticoide la
primera medida tomada en todos ellos. Ademas a 2 de ellos se les administré6 una
dosis de antibi6tico antes de su llegada al hospital (40 % de los primeros auxilios) y
a uno se le administré6 una gammaglobulina antitetanica (20 % de estos).

10. GRADO DE ENVENENAMIENTO Y CLINICA: En la Tabla 1 se reflejan los
diferentes grados de envenenamiento. Con los resultados expuestos, ponemos de
manifiesto la escasa frecuencia de cuadros graves de envenenamiento por mordedura
de ofidio en nuestra comunidad auténoma; del total de casos, 44 presentaban como
maximo una reaccion local moderada y sin manifestaciones sistémicas (el 81,5% de
los pacientes). Los otros 10 casos (el 18,5% restante) presentaban un cuadro de
reaccion regional intensa sin apenas reaccion sistémica, senalar que en 2 de estos 10
casos se manifestd como cuadro digestivo con nduseas y vOmitos; en 3 casos
aparecieron alteraciones hematolégicas que se limitaron a ligeras alteraciones de la
hemostasia. Destacaremos aqui que tan solo dos casos refirieron a su llegada a
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urgencias parestesias en la region de la mordedura (manifestacion tipica del
envenenamiento por colubridos), uno de los casos de grado 0 y el otro de grado 2,
en ambos la sintomatologia cedi6 rapidamente; y la importante crisis de ansiedad
con cuadro vasovagal sufrida por una paciente ante la sospecha de la mordedura de
serpiente, aun cuando presentaba un grado 0 de envenenamiento.

Respecto a las manifestaciones de la serie pediatrica, senalar la poca gravedad de
los 11 casos pediatricos recogidos. A su llegada al hospital un nino presenté Grado

0, ocho Grado 1, dos Grado 2 y ninguno present6é Grado 3.

Tabla 1.  Caracteristicas de los diferentes grados de envenenamiento y casos de la serie general y pedidtrica.
Relacién de ambos con los dias de ingreso hospitalario

Grado
envenenamiento

Caracteristicas

Casos
serie
general

Media
dias de
ingreso

Casos

pediatricos

Media
dias de
ingreso

GRADO 0

No existe
envenenamiento. Sélo
aparecen las marcas de
los dientes. No hay
reacciones locales ni
sistémicas

15
(27,8%)

1,5 dias
rango

(9 dias-
horas)

(9%)

2 dias

GRADO 1

Ligero envenenamiento.
Aparece edema local
moderado, eritema,
puntos de necrosis pero
sin sintomatologia
sistémica

29
(53,7%)

2,5 dias
rango

(7 dias-
horas)

8
(72,7%)

2,7 dias
rango

(5 dias-1
dias)

GRADO 2

Moderado
envenenamiento.
Aparece reaccion local
intensa (edema
extensivo, dolor intenso,
equimosis, adenopatias
dolorosas, linfangitis,
flictenas, necrosis local)
y manifestaciones
sistémicas leves
(nauseas, vomitos,
dolor abdominal,
hipotensién, taquicardia,
ansiedad, alteraciones
respiratorias,
alteraciones de la
hemostasia, ansiedad,
somnolencia,
proteinuria)

10
(18,5%)

4,5 dias
rango
(10 dias-
2 dias)

2
(18,1%)

6,5 dias
rango

(10 dias—
3 dias).

GRADO 3

Severo
envenenamiento.
Sintomatologia local
muy intensa (edema
que sobrepasa la
extremidad afectada,
dolor muy intenso,
flictenas 'y necrosis
extensas) y la
sintomatologia
sistémica grave (CID,
fracaso renal agudo,
rabdomidlisis, coma,
parada cardio-
respiratoria).
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11. DIAS DE INGRESO HOSPITALARIO: La media de dias que cada paciente
permaneci6 ingresado varia segun el grado de envenenamiento (Tabla 1).

12. SUEROTERAPIA ANTIOFIDICA: En la Figura 1 se presenta la relaciéon de
pacientes a los que se administré el suero antiofidico (Pasteur Ipser Europe) segun el
grado de envenenamiento. En total se administr6 el suero a 19 pacientes (35,1 % de
los casos) lo que resulta un porcentaje elevado y mas teniendo en cuenta el bajo
grado de envenenamiento alcanzado; porcentaje que aun resulta mas elevado en la
serie pediatrica con 5 casos (45,4% casos) de los once recogidos.

Figura 1. Grado de envenenamiento de las dos series y empleo del suero antiofidico

SUEROTERAPIA ANTIOFIDICA

30
25
20
15

10

Casos serie general

Casos pediatricos

GRADO 3
GRADO 2

o
m Casos serie general B Empleo del suero antiofidico
O Casos pediatricos B Empleo del suero antiofidico

GRADO 0

13. VIA DE ADMINISTRACION DEL SUERO ANTIOFIDICO: Tres vias diferentes
han sido las empleadas para la administracion del suero antiofidico a los 19 pacientes
que recibieron este tipo de tratamiento. La mas utilizada fue la subcutanea combinada
con la intramuscular (aplicacion subcutanea perilesional de parte de la ampolla y el
resto intramuscular en la raiz del miembro) empleada en 12 de los casos (63,1% de
los casos que recibieron suero). La segunda via mas empleada fue la intramuscular
en 4 casos (21%) y por ultimo la via intravenosa empleada en tan solo 3 casos
(15,8%). En la serie pediatrica el suero antiofidico se emple6 en 5 ocasiones (45,4 %),
en cuatro de ellas (80 %) la via de administracion empleada fue la
subcutanea-+intramuscular, en el quinto la via empleada fue la intravenosa.

Tenemos que senalar llegados a este punto que la prueba de hipersensibilidad
s6lo se practicé en 6 ocasiones (31,5% casos que recibieron el suero) y en una unica
ocasion en los 5 casos pediatricos que lo recibieron (20%). Por otro lado, no se
produjo ningun fallecimiento, ni reaccion alérgica aguda tras la administracion del
suero polivalente antiofidico por cualquiera de las vias descritas.

14. ANTIBIOTERAPIA: En el tratamiento de este tipo de lesiones se impone la
pauta antibidtica como la medicacion mas usada, aplicada a 44 de los pacientes
(81,5%) recibieron antibidticos. Los mas empleados en ambas series, fueron los
inhibidores de las beta-lactamasas (38,6%) y las cefalosporinas (31,8%).
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15. OTROS TRATAMIENTOS: Los porcentajes de los diferentes tratamientos
aplicados a los pacientes, quedan reflejados en la Tabla 2. En cuanto al tratamiento
quirdrgico, hay que senalar que se aplico en tres ocasiones (5,5% del total de casos),
en los tres casos se realizo un desbridamiento quirirgico de la zona de la mordedura,
que en todos fue un dedo de la mano y en uno de ellos ademas, fue preciso realizar
una fasciotomia de la cara interna del antebrazo y brazo izquierdos.

Tabla 2. Tratamientos empleados. Porcentajes en la serie general y en la serie pedridtrica

TRATAMIENTO Porf:entajes Port.:gn!ajes
Serie general Pediatricos
CORTICOIDES 53,7 % 81,8 %
ANALGESICOS 55,5 % 72,7 %
ANTIHISTAMINICOS 24 % 54,5 %
ANTITETANICA 59,2 % 45,4 %
VENDAJE 16,6 % -
ELEVACION 20,3 % 18,1 %
CRIOTERAPIA 9,2 % 18,1 %
DIETA 7,4 % 9%
CIRUGIA 5,5 % -
ANTIBIOTICOS 81,5 % 81,8%
SUERO ANTIOFIDICO 35,2 % 45,4 %

16. PRUEBAS REALIZADAS: Se realizaron pruebas de bioquimica basica,
hematimetria, pruebas de coagulacion y analitica de orina. En la Tabla 3, se refleja la
media de pruebas realizadas a los pacientes segun el grado de envenenamiento y
ademas se comparan con la media de pruebas pediatricas.

Tabla 3.  Media de pruebas andliticas realizadas segin el grado de envenenamiento
en la serie general y en la serie pedidtrica

PRUEBAS s Analiticas Pruebas
REALIZADAS PACIENTES | Bioquimicas | Hemogramas Orina Coagulacién

(adultosiifios) | (Pediatricos) | (Pediatricos) | (Pedidtricos) | b jistricos) |  (Pedidtricos)

Grado 0 15(1) 1,4(1) 1,46 (1) 0,46 (0) 1,4(1)
Grado 1 29 (8) 1,06 (0,8) |1,27(1,25) |0,44(06) |1,37(1,25)
Grado 2 10(2) 2,2(2) 26(25) |13(1,5) |28(25)
Grado 3 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)

17. FRECUENCIA DE ESTE TIPO DE URGENCIAS: La frecuencia de los casos de
mordeduras de serpiente en la Comunidad Autébnoma de Aragon, respecto al total de
urgencias, queda reflejada en la Tabla 4.
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Tabla 4.  Frecuencia de este tipo de lesiones, respecto al total de urgencias en Aragén

ANO HUESCA ZARAGOZA TERUEL TOTAL

1992 0.100 %o 0.0096 %o 0.142 %o 0.029 %o urgen.
1993 0.122 %o 0.003 %o 0.095 %o 0.022 %o urgen.
1994 0.113 %o 0.0029 %o 0.093 %o 0.021 %o urgen.
1995 0.043 %o 0 %o 0.205 %o 0.020 %o urgen.
1996 0.185 %o 0.011 %o 0.081 %o 0.036 %o urgen.

0.114%o 0.123%o 0.026 %60

TOTAL |urgencias 0.005%. urgencias | urgencias urgencias

Discusion

En Espana, la prevalencia y gravedad de las mordeduras de serpientes no alcanzan
las cotas que se observan en otros paises de nuestro entorno, o en Africa, Australia,
o Estados Unidos, que son los paises de origen de la mayoria de las publicaciones
internacionales sobre estos temas que llegan a nuestras hemerotecas'*?. La poca
frecuencia de estos casos en las salas de urgencias hospitalarias suscita una enorme
curiosidad en todo el personal asi como muchas veces, una exageracion de la gravedad
presentada por el paciente.

Como se ha visto en la exposicion de los resultados, la mayoria de los atendidos
son varones y jovenes (entre 10 y 30 afnos); posiblemente, esta clara predilecciéon por
sexo y edad venga marcada por un rito ancestral y comun a todas las culturas que es
la necesidad de demostrar madurez y valor, enfrentandose el individuo a retos (en
este caso el dominio o control del mal representado en la serpiente). Pero también
podria significar que esta franja de la poblacion tiene una mayor predisposicion a las
actividades al aire libre.

La lesion se localiza en la mano, lo que parece indicar claramente la intencion
del paciente frente al supuesto agresor, que no hace sino defenderse del intento de
captura (;,quién es entonces el agresor y quién la victima?). Se trata de una urgencia
tipica de los meses de verano, época del ano que coincide con la mayor actividad de
los reptiles, ya que es el tiempo de la copula, de la gestacion de las hembras y de los
primeros nacimientos de las crias, lo que coincide en el tiempo con las vacaciones
estivales, los campamentos y las salidas al campo. Durante el dia también hay
coincidencia en las horas de mayor actividad de los reptiles con las de los pacientes,
es decir, a final de la manana y al mediodia es cuando mayor actividad presentan los
unos y los otros. Respecto al tiempo transcurrido entre la hora de la lesion y la
llegada al hospital, dos parecen las causas justificantes, la primera seria la lenta
evolucion del cuadro por la escasa gravedad del envenenamiento (que parece la mas
probable) y la segunda la distancia al centro hospitalario desde el lugar del accidente.

En cuanto a la identificacién de la especie de ofidio, en nuestra serie s6lo
se produjo en dos ocasiones. Una de ellas gracias a la colaboracion de un agente
de ICONA 24 horas después de que el paciente fuese dado de alta. En la otra, la
identificacion fue por el propio paciente ya que era duefio de una especie exotica,
que fue la que le agredi6. En un tercer caso, y dada la insistencia del paciente en que
habia sido mordido por una vibora (sin indicar los rasgos de esta familia), se acepto
esta identificacion y se actu6 acorde a la posible gravedad del caso. Recomendariamos
que existiese en los despachos de urgencias alguna guia de identificacion de reptiles,
pues no es extrano que el paciente llegue con el reptil y una pronta identificacion
orientaria rapidamente el tratamiento.
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En relacién a los primeros auxilios destacaremos dos hechos, en primer lugar
que hay que desmitificar las creencias de que lo mejor es hacer una incision y
succionar con la boca o hacer torniquetes para evitar la absorciéon del veneno o
cauterizar o amputar la zona. Estas maniobras como terapia para el emponzonamiento
por serpiente, no son sino una falacia y en el caso de la succidon, un riesgo para el
que succiona ya que se puede absorber el veneno a través de los pequenos micro-
traumatismos de la mucosa gingival, estando ademas desaconsejadas incluso en
paises con especies mas toxicas que las nuestras®**®.Y en segundo lugar que como
primeras medidas seria conveniente iniciarlas con la limpieza y desinfeccién de la
zona, asi como emplear medidas fisicas (vendaje de la zona siguiendo las directrices
clasicas de los mismos, elevacion, crioterapia no directa) y reposo®*32, Asi mismo por
banal que pueda resultar la lesion hay que remitir al paciente a un hospital para su
control. Diremos también que el Unico caso que lleg6 al hospital con el suero
antiofidico ya administrado, se recogié en un pueblo de una de las provincias
colindantes a nuestra comunidad, que por proximidad fue atendido en uno de los
siete hospitales del estudio, ya que en Aragon desde el ano 1992 los viales de suero
antiofidico uinicamente se podian encontrar en estos siete hospitales; hasta entonces
el Servicio de Farmacia de la Diputacion los distribuia a 36 localidades de la
comunidad, pero dejé de hacerlo por los riesgos que conllevaba su administracion
extrahospitalaria.

Respecto a las manifestaciones, senalar que el grado de envenenamiento
alcanzado por los pacientes estara condicionado por una serie de factores, unos que
dependen directamente del ofidio (especie, época del ano, estado de salud y edad del
animal, comportamiento, intencionalidad y nimero de mordeduras e integridad del
aparato inoculador) y otros del sujeto (edad y estado de salud del sujeto, localizacion
de la lesion, rapidez en la instauracion del tratamiento y sensibilidad al suero)'*'%3°,
En nuestra serie, la gravedad de los envenenamientos no fue severa ni en los casos
de adultos ni en los pediatricos y no se produjo ningun fallecimiento.

Resulta sorprendente la media de dias de ingreso de los pacientes segun su
grado de envenenamiento, asi como la cantidad de pacientes a los que se les ha
administrado el suero sin indicacion claray sin realizar la prueba de hipersensibilidad
previa. Esto ultimo, que en teoria supone un grave riesgo en la practica, no parece
representar ninguna amenaza, pues no se han detectado efectos secundarios
inmediatos tras la administraciéon del antidoto, si bien ha sido imposible valorar la
aparicion de Enfermedad del Suero en los 19 pacientes que recibieron el antidoto por
ser datos no reflejados en la historia clinica. Se deberia, aun a pesar de lo que refleja
nuestra casuistica, mantener precaucion a la hora de pautar el suero antiofidico pues
el riesgo de desencadenar una reaccion anafilactica en el receptor estara siempre
presente’’ 3.

Las diferentes vias empleadas para la administracion del suero antiofidico,
indicarian que a pesar de ser la intravenosa la mas adecuada, cualquiera de las otras
resulta eficaz, por lo menos en el caso del suero Pasteur Ipser Europe. Pero no hay
que olvidar que la administracién perilesional o intramuscular en la raiz de la
extremidad afecta, constituye un serio riesgo de desarrollar un sindrome
compartimental, como ocurri6 en uno de los casos presentados. Finalmente y respecto
al resto de tratamientos, puede afirmarse que las medidas fisicas son muy utiles atin
en pequenos edemas, que la dieta no tiene una indicacion clara salvo en las primeras
horas y que hay que hacer una revision de la vacunacion antitetanica del paciente
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pues el Clostridium tetani es uno de los gérmenes que podemos encontrar en la boca
del ofidio. La antibioterapia ha de ir dirigida a prevenir la infeccion de los tejidos por
los gérmenes mas frecuentes en la boca del animal que son Pseudomonas, E. coli,
Klebsiellas, Salmonellas, Clostridium perfringens y tetani, Bacteroides fragilis,
Fusobacterium y Peptostreptococcus, ademas de los gérmenes de la piel del paciente
y los de boca del sujeto que succione la herida, si esta medida se lleva a cabo!*!% 3436,
El resto de las medidas dependeran de la evolucion del paciente. En la serie presentada,
practicamente todos los tratamientos se emplearon con mayor frecuencia en los
ninos, probablemente temiendo una mayor gravedad.

Respecto a las pruebas analiticas realizadas, en los envenenamientos de Grado 0
han sido excesivas, pero no se ha apreciado un incremento de las mismas en la serie
pediatrica.

La frecuencia de este tipo de lesiones respecto al total de urgencias, es muy baja
en las tres provincias de nuestra comunidad auténoma, mas adun si consideramos la
frecuencia de casos pediatricos.

A la vista de las caracteristicas descritas en los casos recogidos, se puede establecer
un patron tipico de paciente atendido por presentar esta lesion: varén, adulto
joven, turista en vacaciones estivales, mordido en la mano al intentar capturar al
animal, atendido por la tarde atn cuando la lesion se haya producido horas antes. El
paciente no sabra decirnos si se trataba de una culebra o una vibora pero la habra
intentado coger; seguramente no haya recibido primeros auxilios, el grado de
envenenamiento sera pequeno sin riesgo para su vida y a pesar de esto, puede recibir
el suero antiofidico en el hospital y permanecer ingresado al menos dia y medio.

MORDEDURA POR ESPECIE EXOTICA

Resultados

En relacion al estudio realizado sobre los 54 casos de nuestra comunidad
auténoma, senala que sélo se recogié un caso de mordedura por serpiente exotica.
El paciente era un varén, de 40 afios, mordido en la mano mientras manipulaba
(exhibia) una de sus boas en un lugar de ocio nocturno. No recibi6 primeros auxilios.
Lleg6 al hospital en menos de 30 min. La lesion de la mano no tenia restos de
ninguna pieza dental del animal y el dolor era muy intenso. Durante las horas que
permanecié en el servicio de urgencias, se le realizaron una bioquimica, una
hematimetria, una prueba de coagulacion, asi como una analitica de orina. El
tratamiento se bas6 en la cura local de la herida, inicio de pauta antibi6tica con un
inhibidor de beta-lactamasas y profilaxis antitetanica. El alta fue dada después de
confirmar mediante llamada telefonica al Instituto Nacional de Toxicologia que no
era una especie venenosa.

Discusion

El miedo, el odio y la aversion, provocados por los ofidios, hace que en muchas
ocasiones y para diferenciarnos del resto o como prueba de valor, se adquieran de
forma legal o ilegal, especies de serpientes exoéticas como animales de compania.
Afortunadamente la mayoria de veces son especies no venenosas como boas y pitones;

que son ofidios primitivos, que matan por constriccion no por envenenamiento; y
que no poseen aparato de denticion especializado como las viboras, los crétalos, las
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cobras, etc. sino que sus dientes son para sujetar la presa (dientes cOnicos, largos,
afilados, curvados hacia atras, soldados a la mandibula y sin raices dentales); como
el resto de las serpientes poseen dos arcos dentales en el maxilar superior y uno en
la mandibula, solo que aqui la boca es de mayor tamafio y con una movilidad mucho
mayor al resto de especies® . Algo que no debemos olvidar de estas especies de
terrarios, es que al estar las condiciones ambientas manipuladas por el dueno, no se
producen invernaciones (periodo de recuperacion estacional), por tanto las urgencias
podran producirse en cualquier mes del afio®. Ademas el hecho de que ellas mismas
pueden ser el huésped de otros agentes infecciosos, desde bacterias que provocan
frecuentes abscesos cutineos, a ectoparasitos (acaros), endoparasitos (cestodos,
nematodos), infecciones respiratorias, estomatitis, panoftalmitis, etc. por eso el estado
de salud de animal sera algo que preguntaremos siempre al dueno del reptil (que
suele ser el atendido en urgencias).

Las lesiones en estos casos se limitaran a las senales de la mordedura, que seran
grandes y muy dolorosas, existe la posibilidad de que queden piezas dentales en las
lesiones por lo que deberemos observarlas detenidamente. El tratamiento a aplicar,
sera igual al de una lesion cutianea infectada: limpieza superficial con agua, jabén y
antisépticos cutianeos tipo povidona yodada, profilaxis antitetinica, pauta antibiotica
y analgesia moderada’'.
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3.3 TRATAMIENTO POR MORDEDURAS DE VIBORA Y OTROS ANIMA-
LES VENENOSOS: COORDINACION ENTRE NIVELES ASISTENCIALES.
EXPERIENCIA EN LA RIOJA

Valentin Lisa Catén.

Servicio de Urgencias-Unidad de Corta Estancia. Hospital San Pedro. Logrofio (La Riojal.

Introduccién

Las mordeduras de ofidios venenosos constituyen en Espafia una urgencia poco
frecuente, pero que causa una gran angustia y alarma en las personas que las sufren
asi como en su entorno social y familiar.

En nuestro pais no existen registros fiables sobre la incidencia de esta entidad,
en la practica, las Unicas fuentes disponibles son los registros hospitalarios® ?, por lo
que solo se disponen datos de las personas que solicitan asistencia en el hospital,
que podrian suponer Unicamente “la punta del iceberg” de la incidencia real.

Basados en esos datos, la incidencia estimada es de unos 130 ingresos hospitalarios
por ano (en torno a 1,5 ingresos en La Rioja). De todos estos casos, se registra una
mortalidad aproximadamente de una muerte por ano’.

Las mordeduras de serpiente se producen entre los meses de marzo a octubre,
ya que estos animales hibernan en invierno; los meses de verano son en los que se
producen la mayor cantidad de eventos, por encontrarse mas activas las serpientes y
también por el aumento de las actividades humanas al aire libre.

En Espana, existen cinco especies de ofidios venenosos’: tres viboras (Vipera
aspis, Vipera seoanei y Vipera latastei) y dos culebras (Malpolon monspessulanus y
Macroprotodon cucullatus). En La Rioja se encuentran ejemplares de V. aspis (vibora
aspid) y V. latastei (vibora hocicuda) y M. molpessulanus (culebra bastarda)*’. Todas
ellas son venenosas, e inoculan veneno a través de unos dientes acanalados que
conectan con las glandulas que lo producen. La diferencia en la potencial gravedad
de la mordedura radica en la colocacion de los dientes que inoculan el veneno®°.
Mientras en las viboras estan colocados en la parte anterior de la boca (solenoglifos)
(figura 1), en las culebras estin en la parte posterior, y orientados hacia atras
(opistoglifos), por lo que, aunque muerdan, es muy dificil que lleguen a introducir
veneno en la victima, y, en todo caso, sera en una cantidad escasa.

Cuadro clinico
1. IDENTIFICACION DE LA MORDEDURA C‘ViBORA O CULEBRA?

El primer paso para, de alguna manera, estimar el riesgo de la mordedura, en
nuestro medio, es diferenciar si ha sido producida por una vibora o una culebra'’, ya
que, como se ha dicho, son mas graves las producidas por viboras, por su mayor
capacidad para inocular veneno. Si la mordedura es de vibora, podran identificarse
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dos puntos rojos separados entre 7 y 10 mm (figura 2), dependiendo del tamano del
animal (a mayor separacion, mayor tamano y mas peligro potencial). Si es de culebra,
no se observan estos dos puntos.

La captura del animal puede ayudar a identificarlo, pero no debe realizarse si
existe el minimo riesgo para las personas.

Figura 1. Ofidio solenoglifo

VIBORA
HOCICUDA O
COMUN

(Venenosa)

Figura 2. Mordedura de vibora

2. CARACTERISTICAS DEL VENENO

El veneno de la viboras es fundamentalmente hematotoxico, con efectos
proteoliticos, hemoliticos y sobre la coagulacion; escasa actividad neurotoxica.
Habitualmente inoculan entre 0,1 y 1,5 ml de veneno, en dependencia del tamafio del
animal, la época del ano y ciclo fisiolégico y la profundidad de la mordedura.

De las especies que habitan en la peninsula, es algo mas téxico el veneno de la
V. aspis. Tiene una dosis letal 50 (DL50)* de 4.6-20.1 mg. La DL50 es la dosis capaz
de matar al 50% de los animales de laboratorio.
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3. CUADRO CLINICO INICIAL!"
Inicialmente, una vez producida la mordedura, se produce:

— Sensacion de quemadura o quemazon intensa.

— Acolchamiento local.

— Inflamacién y edema que puede progresar.

— Sintomatologia general: nauseas, vomitos, dolor abdominal, sudacién profusa.

— Sensacion de angustia y miedo. Importante tranquilizar a la victima. Cuando
se produce la mordedura, muchas personas creen que esto es mortal; en
nuestro medio, como se ha dicho, es excepcional, y en todo caso, practicamente
imposible si se realiza una correcta atenciéon médica.

4. CUADRO CLINICO EVOLUTIVO!!-13

Tras los primeros momentos, y en las horas siguientes, puede producirse un
agravamiento de la sintomatologia, tanto a nivel local como sistémico:

— Progresion local: flictenas, necrosis, edema progresivo que puede afectar a
todo el miembro.

— Sintomatologia general: alteraciones gastrointestinales, hipotension arterial,
alteraciones de la coagulacion, rabdomiolisis, fracaso renal, CID, shock.

Segun la progresion del cuadro, existen cuatro grados de envenenamiento:

— Grado 0: dolor y discreto edema local. “Picadura”.
— Grado I: reaccién local sin reaccion sistémica.

— Grado II: envenenamiento moderado. Inflamacién progresiva; manifestaciones
sistémicas leves/moderadas.

— Grado III: envenenamiento grave. Reaccion local intensa y sintomas sistémicos
graves.

La gravedad de la mordedura viene determinada por:
— Edad y tamano de la victima. A menor tamano, mas dosis proporcional de
veneno inoculado.

— Patologia previa de la misma. Mas grave en personas de edad avanzada y con
enfermedades cronicas intercurrentes; también en nifios.

— Sensibilidad individual de la victima.

— Localizacion de la mordedura. Mas grave en zonas centrales (tronco y
especialmente cuello) y menos en extremidades, donde suelen ser mas
habituales.

— Profundidad de la misma. Si afecta a un vaso (raro), se favorece la rapida
distribucion del veneno, lo que la hace mas peligrosa.

— Numero de mordeduras.
— Cantidad de veneno inoculado.
— Tiempo transcurrido hasta la atencion médica.

5. OBSERVACION HOSPITALARIA

En todos los casos, la mordedura de un ofidio debe ser valorada y tratada en un
hospital, procediendo a su traslado en las condiciones mas seguras para el paciente,
lo que puede incluir un traslado medicalizado.
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Tratamiento

El tratamiento de la mordedura de ofidio debe realizarse de forma secuencial tras
producirse la misma''*’. Para ello se incluyen cuatro puntos:

A e

1.

Prevencion.
Medidas generales.
Traslado al hospital.

Tratamiento especifico.

PREVENCION

El mejor tratamiento de la mordedura de un animal venenoso es evitar que se
produzca. Para ello se deben observar una serie de precauciones:

2.

Uso de vestimenta y calzado adecuado.

Atencion en trabajos agricolas o forestales; actividades ludicas. No remover
piedras ni hojarasca.

Atencion especial a los nifios.

No molestar al animal si se le ve. No intentar cazarlo. Tener presente la
importancia de las serpientes en nuestros ecosistemas.

MEDIDAS GENERALES

Asegurar el entorno. Se deben prevenir nuevas mordeduras del animal y
tener en cuenta que puede haber mas ofidios en la proximidad.

Contactar con servicio de emergencias — 112. Especialmente si la mordedura
se produce lejos de un centro hospitalario. El Servicio de Emergencias
Extrahospitalario decidira la actuacién posterior y sera el encargado de
coordinar la labor de atencién primaria y especializada.

Medidas de soporte general: atender a los signos vitales; si es posible, canalizar
una via venosa.

Tranquilizar al paciente. Fundamental, para evitar la angustia, que ademas
puede magnificar la sintomatologia.

Examinar la zona de la mordedura.
Retirar objetos tales como anillos, pulseras o relojes.
Limpieza local con povidona iodada.

Cubrir la zona. Vendaje con banda ancha y discreta compresion. Evitar
torniquetes.

Inmovilizacion de la extremidad.
Analgesia; evitar salicilatos por los efectos sobre la coagulacion.

Traslado al hospital en un vehiculo adecuado. Servicio de Emergencias
Extrahospitalario — 112.

Si es posible, traer al animal.

Actuaciones tales como la incision y succiéon de la herida, aplicacion de torniquetes
o hielo local, estan totalmente contraindicadas.

Debe observarse una extrema precaucion si se manipula al animal, aunque esté
muerto; puede producirse incluso inoculacion de veneno tras la muerte.
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3. TRASLADO AL HOSPITAL

Todas las mordeduras de ofidio se consideran potencialmente peligrosas y deben
ser vigiladas y tratadas en el medio hospitalario. El traslado se debe hacer garantizando
una adecuada atencion durante el mismo. Si se estima un riesgo importante, debe
considerarse la posibilidad de utilizar una ambulancia medicalizada.

En los casos menos graves, debe mantenerse una observacion en el hospital de
al menos 8 horas.

4. TRATAMIENTO ESPECIFICO

— Continuar con las medidas generales que se hayan iniciado durante el traslado:
sueroterapia, analgesia, medidas de soporte.

— Tratamiento local: desbridamiento, fasciotomia si es necesario.

— Cobertura antitetanica.

— Considerar cobertura antibi6tica.

— Posibilidad de reaccion anafilactica.

— Administracién de SUERO ANTIOFIDICO'. El suero antiofidico son fragmentos
de inmunoglobulina equina obtenidos tras inoculacion de veneno en estos
animales; se usa como antidoto frente al veneno de viboras europeas. Se
administra por via endovenosa, en los casos de envenenamiento de grado II
o IIl. Debe administrarse cuanto antes, lo que lo hace mas eficaz. Debe
considerarse la posibilidad de reaccion de hipersensibilidad tanto al suero
equino como al propio veneno de la vibora.

Posologia: viales de 4 ml diluidos en 100 cc de suero fisiologico a administrar en

una hora (comenzar algo mas lentamente). Puede realizarse un test subcutaneo previo
de hipersensibilidad.

La dosis puede repetirse a las cinco horas.

Experiencia en La Rioja. Unidad de corta estancia

En La Rioja se dispone, desde 1998, de una unidad de Corta Estancia (UCE),
creada en base a los criterios de la ACEP (American College of Emergency Physicians)
de 1995%:

“Areas de hospitalizacion adyacentes a urgencias, con plantilla propia de médicos
y enfermeras, que disponen de normas escritas de funcionamiento y permiten el
manejo de determinadas patologias por un tiempo limitado, antes de decidir su
ingreso o su alta hospitalaria.”

La UCE del Hospital San Pedro tiene las siguientes Normas de funcionamiento:

— Dependencia jerarquica del Servicio de Urgencias.
— Espacio fisico diferenciado de Urgencias.

— Personal propio.

— Criterios claros de ingreso.

— Pase de visita manana y tarde. Posibilidad de ingresos y altas hospitalarias en
cualquier momento.

— Acceso preferente a exploraciones complementarias e interconsulta con
especialistas (en el mismo rango que las urgencias).
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En 2005 se da un mayor impulso a la Unidad, ampliandola, contando con personal
médico estable y asumiendo patologias mas complejas.

A partir de 2007, con el nuevo hospital, se localiza en un espacio especifico.
En el ultimo ano, la Actividad de la Unidad fue la siguiente:

— Doce habitaciones individuales.
— Pacientes: 1924

— Estancia media: 1,739 dias.

— Altas a domicilio: 1714 (89,09%).

— Derivaciones: 210 (10,91%): 119 a Hospitalizacién a domicilio (6,15%); 91 a
hospitalizaciéon convencional (4,72%).

— Traslados a otro centro: 19.
— Exitus: 1.

La UCE (figuras 3 y 4) es una unidad muy adecuada para el tratamiento y la
observacion de gran cantidad de intoxicaciones, incluyendo las mordeduras de
ofidios.

Figuras 3y 4. UCE del Hospital San Pedro de Logrofio
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Mordeduras de ofidios. Experiencia en La Rioja

La Rioja se encuentra en un espacio geografico en el que pueden encontrarse
dos especies de vibora: V. aspis y V. latastei; también ejemplares hibridos de ambas
especies*’.

V. aspis (vibora aspid) (figura 5)
— Mayor tamano (hasta 80 cm).
— Algo mas peligrosa (DL50 4.6-20.1 mg).

— Mas frecuente en La Rioja: Sierras de Cantabria, y Sistema Ibérico desde
Ezcaray hasta Enciso.

Figura 5. Vipera aspis

V. latastei (vibora hocicuda) (figura 6)

— Menor tamano (50-60 cm).
— Menos peligrosa ( DL50 20 mg).

— Presente en las zonas mas al Sur y Este de La Rioja: cuencas altas de Alhama,
Linares y Cidacos.

Figura 6. Vipera latastei

Se han obtenido, a través del Servicio de Documentacion del Hospital, los datos
de mordedura de ofidio referidos a los ultimos diez afios, con los siguientes resultados:

— Se ingresaron 17 casos: 13 varones y 4 mujeres.

— Rango de edad: 2-82 afos.

— Edad media: 37,4 afnos.

— Localizacion de la mordedura: todas ellas se localizan en extremidades
superiores e inferiores.
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— De los 17 casos, 7 fueron menores de 14 anos, por lo que su ingreso se
produjo en el Servicio de Pediatria.

— De los diez restantes, 7 ingresaron en la Unidad de Corta Estancia (UCE), dos
en Medicina Interna y 1 en Traumatologia.

— Desde 2005, todos los adultos ingresaron en la UCE, con los siguientes
resultados:

* Todos los pacientes ingresados en UCE fueron catalogados como grados I
(4 pacientes) y II (3 pacientes).

¢ Alta a domicilio en menos de 72 horas.

* Un reingreso por evolucion térpida de una lesion local en un dedo, que
requiri6é drenaje. Alta a los dos dias.

* Otro reingreso por el mismo motivo; recibié tratamiento antibidtico
endovenoso pero no preciso cirugia.

* No se registraron reacciones sistémicas graves.

* A todos los pacientes se les administré tratamiento antibiético (amoxicilina-
clavulanico).

* A dos pacientes se les administré suero antiofidico, con buena tolerancia.
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3.4 SINDROME COMPARTIMENTAL TRAS MORDEDURA DE OFIDIO

Miguel Eugenio Estefania Diez.
Servicio de Cirugia Plastica. Complejo Hospitalario de Burgos.

Introduccién

Volkman, a finales del siglo XIX, fue el primero en describir el sindrome
compartimental, haciendo hincapié en la secuela que dejaba en la extremidad. Public6
varios casos de contracturas causadas por la compresion de vendajes en la extremidad
superior, atribuyendo su patogenia a la isquemia. A principios del siglo XX,
Bandenheuer relacion6 su etiologia con el aumento de la presion intersticial. FEl
tratamiento estandar es la apertura del compartimento mediante una fasciotomia y
comenzo a utilizarse en los afios 40, en la segunda guerra mundiall.

Desarrollar un sindrome compartimental tras un accidente ofidico es infrecuente,
pero no inesperado. Existen numerosas publicaciones, tanto de casos clinicos como de
largas series, en las que se documenta esta complicacion.

Las secuelas que puede acarrear son tan importantes que se hace imperativo el
conocimiento de sus sintomas y su tratamiento. En la extremidad superior, su secuela
se denomina contractura isquémica de Volkmann y puede tener varios grados de
severidad (2) (3).

Frecuencia de presentacién
En numerosas series aparece como complicacion el sindrome compartimental.

Su frecuencia varia desde la publicada por Hall (4), en la que solo se practicaron 2
fasciotomias en 1.257 pacientes, hasta el increible 51% de sindromes compartimentales
en la serie de Avila-Agiiero (5).

Numerosos autores han notado que la mayoria de los envenenamientos son
superficiales a la fascia, si excluimos la mano y el compartimento anterolateral del
miembro inferior, haciendo que la presentacion del sindrome compartimental sea
muy rara (6).

En Espaifa existen pocas publicaciones sobre sindrome compartimental causada
por ofidios, siendo estas casos clinicos (7) (8) (9).

Diagnéstico

El diagnodstico del sindrome compartimental es habitualmente clinico.
Clasicamente, se ha hablado de 5 signos y sintomas: dolor, palidez, ausencia de
pulsos, parestesias y paralisis. No debemos esperar a que existan todos ellos para
diagnosticarlo., ya que la ausencia de pulsos, la palidez y la paralisis aparecen en
una fase tardia, pudiendo incluso no aparecer.
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A la exploracion apreciamos una extremidad tensa, en fases mas avanzadas
pueden aparecer signos de sufrimiento cutaneo, tales como ampollas y epidermolisis
(Figura 1). El dolor se exacerba si provocamos de forma pasiva la extension muscular.
Una actitud de la mano en posicion“intrinseco-minus”, es decir con extension de las
articulaciones metacarpofalangicas y flexion de las interfalangicas, aumenta nuestras
sospechas.

Figura 1. Sindrome compartimental tras mordedura de ofidio

Es importante tener en mente que no debemos de esperar a que aparezca el cuadro
al completo para sospechar que existe un sindrome compartimental. Si lo hacemos, lo
habremos dejado evolucionar demasiado y el tratamiento puede llegar tarde.

El diagnostico es mas complicado en el contexto de una mordedura. Esto es
debido a que la propia inflamacion, edema, tensién, dolor y las parestesias causadas
por el veneno pueden simular un sindrome compartimental sin que realmente esté
presente (10) (11) (12) (Figura 2). Por ello, se ha propuesto la mediciéon de la presion
intracompartimental como método para distinguir si el edema es intra o
extracompartimental (13) (14) (15).

Figura 2. Edema subcutdneo tras mordedura de ofidio sin existir sindrome compartimental
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A tal efecto se han disefiado diferentes métodos de medicion de la presion
intracompartimental. Puede utilizarse un mecanismo sencillo compuesto por una
llave de tres pasos en la que una parte termina en una aguja que se introduce en el
musculo, otra a un manémetro y la que queda a una jeringa con suero. Su mayor
inconveniente es que requiere inyectar una pequena cantidad de suero salino para la
medicion. Podemos perfeccionar el método para conseguir una medicion continua si
lo conectamos a un sensor de presién, que nos mostrara la presion en un monitor.
Estos dos métodos no son muy apreciados ya que la inyeccion de liquido dentro del
compartimento puede dar como resultado un aumento de la presion.

En el mercado existe un medidor portatil, que mediante la introduccién de la
aguja con el sensor en el compartimento realiza la toma (10) (16) (Stryker handheld
digital monitor; Stryker Corporation, Kalamazoo, Michigan). De la misma forma,
conectar una aguja a un monitor de presion arterial es una forma facil de medir la
presion sin necesidad de incorporar liquidos (17).

El valor de la presion interticial intracompartimental estd por debajo de 10mm
Hg. No existe consenso sobre el valor sobre el cual esta indicada una fasciotomia, sin
embargo se acepta que valores superiores a 30-40 mm Hg o una diferencia inferior
a 30 mm Hg entre la presion intracompartimental vy la diastélica se considera
diagnostico de sindrome compartimental.

Debemos tener en cuenta que aunque suele aparecer en las primeras 48h, se ha
informado de aumentos de presion tardios, relacionandose con una dosis de
antiofidico menor de la necesaria, o incluso que la causa sea una hemorragia
intracompartimental debido a los trastornos de coagulacion por el envenenamiento

(18) (19) (20).

Fisiopatologia

El aumento de volumen dentro del compartimento por la salida de liquido al
intersticio provoca un incremento de presion intracompartimental. Este aumento de
presion intersticial reduce la presion capilar y con ello la perfusion capilar. Todo ello
nos conduce a la isquemia tisular.

La isquemia, por el fallo en la perfusion, afecta al tejido nervioso y al muscular.
Inicialmente se traduce en parestesias, pero cuando se produce la necrosis nerviosa
aparecera paralisis y anestesia permanente.

De la misma forma, cuando ocurre necrosis muscular, la fibrosis sustituira al
musculo muerto. La mionecrosis es la responsable de la suelta de toxinas que puede
provocar una insuficiencia renal aguda.

Si no se trata puede desembocar en una contractura muy importante a nivel del
miembro, por sustitucion de todo el tejido muscular por tejido fibroso; paralisis y
anestesia, por la muerte del tejido nervioso; y una insuficiencia renal crénica,
porque el dano provocado por las toxinas en el rifiéon puede hacerse permanente.

El cuadro es reversible siempre que no se haya producido necrosis, es decir, la
instauracion de un tratamiento que disminuya la presion intersticial solucionara el
problema y no quedaran secuelas. Sin embargo, los procesos de necrosis una vez
aparecidos, crearan un dafo persistente. Si la presion se mantiene por encima de
40mg Hg por mas de 8 horas, apareceran lesiones permanentes.
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Hasta aqui hemos hablado de la fisiopatologia de un sindrome compartimental
provocado por un aumento del volumen dentro del compartimento, en el que la
necrosis tisular la origina el aumento de la presion intersticial. Sin embargo cuando
la causa es el veneno de serpiente el proceso tiene caracteristicas que lo diferencian
en su fisiopatologia y por tanto en sus posibilidades de manejo. La primera diferencia
es que el veneno ocasiona necrosis muscular por si mismo, no siendo preciso un
déficit de perfusion para que se produzca mionecrosis. Ademas, la causa que produce
la salida de liquido intersticial es el propio veneno, lo que nos da la posibilidad de
actuar directamente sobre el origen del problema.

Se ha realizado un estudio en perros en los que se inyectaba veneno de serpiente
intracompartimental. En un grupo se habia realizado una fasciotomia previa. En el
grupo en el que no se realiz6 fasciotomias profilacticas se produjo un sindrome
compartimental por elevacion de la presion. En el grupo al que se le habia realizado
una fasciotomia previa los valores de presion fueron normales. Sin embargo ambos
grupos presentaron una necrosis muscular similar (21). Extrapolando estos resultados
podriamos pensar que la fasciotomia soluciona el sindrome compartimental, pero no
la necrosis muscular, que al fin y al cabo es el problema.

El uso de inmovilizaciones o vendajes que empeoren la circulacion o dificulten el
retorno venoso, puede agravar o producir el cuadro. En relacion a ello se han notificado
la aparicion de un sindrome compartimental tras la aplicacion de un torniquete (22). Un
experimento en cerdos demostré una mayor presion intracompartimental si se aplicaban
inmovilizaciones con presion tras la inyeccion de veneno, pero por el contrario aumentaban
su supervivencia (23). Posiblemente esto se deba a que la inmovilizacion facilita que el
veneno no se desplace, por lo que la accion regional es mayor.

Se piensa que en los pacientes que sufren una envenenamiento crotalido, el
sindrome compartimental lo causa la mionecrosis asociada a los componentes del
veneno, mas que un aumento de la presion intracompartimental (24).

Tratamiento

El tratamiento clasico de un sindrome compartimental es la apertura de los
compartimentos mediante fasciotomias y asi obtener una disminucién inmediata de
la presion. De este modo se evita la necrosis muscular debido al déficit de perfusion
de los tejidos por el aumento de presion intersticial.

Sin embargo, como se ha comentado previamente, el propio veneno provoca la
necrosis muscular y el aumento de la presion intracompartimental, por lo que seria
razonable pensar que si eliminamos el veneno podemos prevenir e incluso tratar un
sindrome compartimental. Con ello ademas, evitamos la mionecrosis producida por
el veneno.

Es importante destacar que la mayoria de las publicaciones en las que se describe el
sindrome compartimental como complicacién no se ha utilizado suero antiofidico (7) (8)
(9 (19) (25) (26) (27) (28) (29) (30) (BD) (32) (33) (34) (35) (36) (37) (38), este ha sido
utilizado con dosis inferiores a las recomendadas o se administré6 de forma tardia (22)
(32) (39) (40). En menor medida, se ha publicado la aparicion de sindrome compartimental
a pesar de haberse administrado correctamente suero antiofidico (41) (42).

Llegados a este punto tenemos dos formas fundamentales de enfrentarnos a un
sindrome compartimental, por un lado la fasciotomia y por otro lado el uso de un
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suero antiofidico especifico. Debemos tener en cuenta que no existen estudios
clinicos aleatorios sobre la utilizacion de las fasciotomias frente a los antivenenos
(43). Los estudios existentes son de tipo experimental en animales y es necesario
extrapolar a humanos los resultados, esto hace que su interpretacion no sea
concluyente.

Fasciotomia

Muchas publicaciones abogan por la apertura inmediata del compartimento una
vez instaurado y diagnosticado (5) (44) (26) (45). Se indica que la fasciotomia es una
parte obligatoria del tratamiento y que esta se debe hacer sin retraso para evitar que
el cuadro continde evolucionando.

Llevando al extremo su utilizacién, en los afos 70, se aconsejo el uso de
fasciotomias profilacticas o precoces en el abordaje terapéutico del accidente ofidico
(46). Esta practica esta en desuso por el alto indice de complicaciones y problemas
funcionales que acarrea.

Incluso se ha publicado una serie en la que los pacientes en los que se realizaba
una fasciotomia precoz, es decir antes de las 48 h, presentaban menos complicaciones
que si esta se realizaba de forma tardia (5). En esta misma serie el indice de sindromes
compartimentales era mayor del 50%. Se relacionaba esta practica con una menor
estancia hospitalaria y por el contrario, en su muestra, no existia relaciéon de la
estancia hospitalaria con el grado de envenenamiento.

En muchos casos las publicaciones a favor de la utilizacion de la fasciotomia,
son publicaciones de opinién, proceden del ambito quirirgico y preceden a la
utilizacion de antivenenos modernos (43).

Se ha comprobado, en experimentos con animales, que la fasciotomia no tiene
un efecto beneficioso sobre la mionecrosis, e incluso esta empeora si se realiza (43).
Un estudio en cerdos revela que hay un incremento de la necrosis muscular si tras
la inyeccion de antiveneno se aplican fasciotomias. (47)

La fasciotomia puede alargar el tiempo de tratamiento de forma significativa,
ademas de asociarse con dafio nervioso, cicatrices, contracturas y pérdida de la
funcion del miembro (48) (Figura 3).

Figura 3. Cicatrices tras fasciotomias en antebrazo
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Ha aparecido un intenso debate sobre los beneficios de la fasciotomia t, a pesar
de que las evidencias que apoyan su uso son escasas (24) (49), todavia se considera
en muchas ocasiones el tratamiento de eleccion.

Una revision en E.E.U.U. sobre el uso de las fasciotomias concluye que no se
pueden aconsejar ante un envenenamiento crotilido y elevacion de la presion
intracompartimental. La misma revision no recomienda las fasciotomias hasta que se
completen investigaciones posteriores en estudios bien disefiados. Segun esta
publicacion el tratamiento de eleccion es la temprana y adecuada administracion de
antiveneno. (43).

Suero antiofidico

En contraposicion al uso de la fasciotomia esta el manejo del aumento de la
presion intracompartimental mediante la utilizacion de suero antiofidico (6) (43)
(50). Mas alla de la recomendacion, incluso se asegura de que la fasciotomia nunca
es necesaria con un correcto uso del antiveneno (51).

Los datos que apoyan este planteamiento son los siguientes:

— Se ha publicado un estudio con perros en el que la utilizacion de suficiente
antiveneno tras la inoculacion de veneno intracompartimental evita la
aparicion de este o disminuye su aparicion. Se compararon tres grupos de
perros, a uno no se le dio antiveneno, al segundo grupo se le administré 4
viales y al tercero 8. Los resultados mostraron que en el primer y segundo
grupo se produjo un sindrome compartimental y en el tercero solo una
elevacion mas pequena de la presion con un rapido descenso de esta (24).

— Se han notificado mejoras en la presion intracompartimental tras la
administracién de antiveneno, con lo que el cuadro clinico se ha solucionado
sin necesidad de fasciotomia (18), (43), (52).

— Experimentos con animales comparan el tratamiento con antiveneno con la
fasciotomia y desbridamiento solo y concluyen que existe una mayor
supervivencia y conservacion de la funciéon muscular si solo se trata con
antiveneno (53).

— Experimentos con animales muestran que el antiveneno anticrotalido reduce
la presion intracompartimental y aumenta la perfusion de los tejidos. (43)

Por todo ello se ha establecido una pauta de tratamiento basada en el suero
antiofidico y una revaluacion posterior (54) (55).

Asi se realizarian las siguientes acciones en caso de sospecha:

— Medida de la presion intracompartimental, para un diagnoéstico preciso.
— Elevacion del miembro.

— Manitol, de 1 a 2 gr/kg IV.

— Simultaneamente adicionar antiveneno (54) (56) (57) (58).

Debemos tener en cuenta en cuanto al uso de antiveneno lo siguiente:

— La dosis recomendada del faboterapico disponible en Espana es un solo vial
de 4 ml.
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— Un estudio en Francia con el mismo faboterapico sefala que no existe un
beneficio en la repeticion de la dosis (59). Sin embargo, al ser un estudio
descriptivo nacional, no se toma en cuenta que ocurre si repetimos la dosis
ante la aparicién de un sindrome compartimental.

— La administracion temprana de antiveneno es mas eficaz. Se ha relacionado,
de forma directamente proporcional, el indice de complicaciones con el
tiempo en el que el veneno esta actuando en el organismo (60).

— Aunque menos efectivo, el antiveneno es til incluso administrado tardiamente

(26) (61).

— Ante un sindrome compartimental quizas sea beneficioso aumentar la dosis
de faboterapico o repetirla. (24) (62) (63). Aun no se sabe con exactitud el
papel real de esta dosis extras especifica para el aumento de la presion
intracompartimental. Esta practica solo es apoyada por datos con animales y
algun caso clinico (21) (53) (64).

Aparte de los datos de caracter médico anadir un par de hechos practicos que
apoyan el uso de antivenenos. Habitualmente los pacientes que requieren cirugia
presentan unos tiempos de hospitalizacion mas largos (65) , ademas, normalmente,
el paciente que requiere una fasciotomia requiere el uso de antivenenos por otras
causas (55). De lo anterior se deduce que la utilizacion de antiveneno no encarece
el coste, sino que ademas pudiera disminuir la estancia hospitalaria, asi como reducir
las posibles complicaciones quirirgicas.

Otros tratamientos

Se ha sugerido que la utilizacion de oxigeno hiperbarico puede ayudar a la
disminucién de la mionecrosis. En esta linea, un estudio en ratones concluye que la
terapia hiperbarica reduce la mionecrosis inducida por veneno (66). Este tratamiento
no puede considerarse como un tratamiento Unico, sino como complemento a los
anteriores para intentar disminuir las zonas de necrosis (67) (68) (69).

Esquema terapéutico

Extrapolando los consejos en el tratamiento del sindrome compartimental por
crétalos, al producido por mordedura de vibora en la peninsula, se aconseja el
siguiente esquema terapéutico:

1. Ante la sospecha de un sindrome compartimental se realizara una medicion
de la presion intracompartimental, para confirmar que este es real (valores por
encima de 30mm Hg).

2. Elevacion de miembro.
3. Manitol 1-2 gr/kg de peso IV.

4. 1 vial de antiofidico (Viperfav®) IV. Deberemos administrarlo tanto si es la
primera dosis que damos, como si es una repeticion de dosis. Repetir la dosis de este
antiofidico es controvertido, pero como se ha visto antes, parece razonable en estos
casos dar una mayor dosis de lo habitual.

5. Evaluar horariamente la situacion, si es preciso midiendo la presion
intracompartimental. Valorar repetir la dosis si anteriormente solo se administré un vial.
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6. En caso de que en 4 horas no se hubieran normalizado las presiones se
realizara una fasciotomia urgente.

Discusion

La aparicion de un sindrome compartimental agudo obliga a la apertura de la
fascia para que las presiones intracompartimentales se normalicen y evitar asi la
temida isquemia muscular y nerviosa. El tratamiento de un sindrome compartimental
producido por veneno ha seguido este mismo esquema terapéutico hasta que
diversos estudios en animales y el uso de faboterapicos modernos han cuestionado
su utilidad. Debido a que la causa es controlable medicamente, el sindrome
compartimental agudo por veneno es la excepcion que confirma la regla.

No existen estudios prospectivos que comparen la fasciotomia con el uso de
suero antiofidico, aunque numerosas publicaciones y estudios animales refrendarian
un abordaje inicialmente médico del problema, reservando la cirugia para los casos
en los que se contintia con una presion intracompartimental elevada a pesar de un
tratamiento antiofidico correcto.

Quedan pendientes estudios prospectivos bien disenados que comparen ambos
tratamientos y estudios en los que se verifique el valor o no de dosis extra de
antiveneno en el sindrome compartimental.

De momento, y a falta de estos, no se puede aconsejar el uso de la fasciotomia
en el sindrome compartimental causado por veneno, a menos que se haya utilizado
como minimo la dosis correcta de antiveneno, o que este no pudiera utilizarse, por
ejemplo, por una reaccién alérgica.
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4. EXPERIENCIA EN OTROS PAISES. MEXICO

4.1 SINDROME BOTRHOPICO

Dr. Carlos E. Garcia Willis

Hospital Espaiol de Tampico. Tampico, Tamaulipas. México.

Introduccion

El Hospital General de Tampico, es un Hospital de 2.° Nivel de la Secretaria de
Salud, el cual tiene un area de influencia que abarca a los municipios del norte del
estado de Veracruz y al oriente de los estados de Hidalgo y de San Luis Potosi, en la
zona llamada Huasteca del Pais, la cual es humeda y calurosa. El Hospital recibe a
una gran cantidad de pacientes que laboran en el campo y que son susceptibles de
sufrir un accidente ofidico (1).

Como es sabido, México cuenta con una gran variedad de serpientes venenosas;
y en nuestra region, predominan los Vipéridos y los Elapidos (2). A nuestro Hospital,
llegan pacientes mordidos por Botrhops conocida cominmente como nauyaca o
cuatro narices, también por Crétalos conocida como Serpiente de Cascabel y por
Elapidos conocida como Coralillo. Pero sin duda, en la zona Huasteca de México,
Botrhops es responsable del 90% de los accidentes ofidicos, por lo que la experiencia
del Hospital General en este tema es el que se plasmara en esta revision.

Material y métodos

Se ha hecho una revision Epidemiolégica de todos los pacientes adultos y
pediatricos que han ingresado a nuestro Hospital con diagnéstico de Mordedura de
Serpiente desde junio de 1994 hasta diciembre del 2011.

En todos, se han documentado variables como edad, sexo, ocupacion, lugar de
procedencia, tiempo transcurrido entre el accidente ofidico y la llegada al Hospital,
grado de intoxicacion de acuerdo con la escala de Cristopher y Rodning (3),
Sintomatologia presentada, tratamiento efectuado, Complicaciones, dias de estancia
hospitalaria y evolucion en términos de sobrevida y muerte.

Se han incluido en el estudio a todos los pacientes ingresados al Hospital, adultos
y pediatricos, de ambos sexos con diagnoéstico de mordedura de Serpiente. Se han
excluido a aquellos pacientes ingresados al Hospital intoxicados por veneno de otros
animales ponzonosos (4).

Resultados

De junio de 1994 a diciembre del 2011, el Hospital General de Tampico ha
documentado 749 pacientes mordidos por serpientes venenosas, principalmente por
Botrhops en el 90% de los casos. La Mayoria de los pacientes fueron adultos (77%)
del sexo masculino (88%), los cuales fueron mordidos en miembros pélvicos en mas
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del 75% de los casos. El accidente ofidico ocurrié principalmente en la manana en
el 70% de los casos en los meses de primavera verano en mas del 85% de los casos.

La mayoria de los pacientes llegaron al Hospital en las primeras 6 horas posteriores
a la mordedura de serpiente (77%) y el resto con retraso de mas de 12 horas posterior
al accidente ofidico. E1 69% de los pacientes llegaron con grados I1 y I1I de intoxicacion
de acuerdo con la Escala de Christopher y Rodning y el promedio de frascos del
faboterapico especifico fue de 35 a 40 por paciente. La principal complicacién
documentada fue la infeccion de tejidos blandos en el sitio de la lesion, seguida por
Insuficiencia Renal Aguda; la estancia hospitalaria en la mayoria de los pacientes no
fue mayor a 5 dias (62%) y la mortalidad documentada es del 1.6%.

Discusion
Botrhops es una Serpiente grande, tiene un tamafno promedio de 1.5 a 2 metros
de longitud y puede “inyectar” una gran cantidad de veneno a su victima. El veneno

de esta serpiente es principalmente Necrético, formado por proteinas de gran tamafio
en el 40 a 90% de su composicion.

Entre sus componentes enzimaticos se cuentan a la Fosfolipasa A2 que es
responsable de la Hemolisis, Miotoxicidad y neurotoxicidad que podemos encontrar
en nuestros pacientes. Calicreinas que son responsables del dolor y del edema de
estos pacientes y podemos encontrar ademas, alteraciones de la cascada de coagulacion
debido a enzimas como trombinas, activadores de factores de coagulacion, fibrinogenasas,
entre otras (5).

En el Hospital, al llegar un paciente al Servicio de Urgencias, se clasifica el grado
de envenenamiento de acuerdo a la Escala de Christopher y Rodning y le aplicamos
el faboterapico especifico de acuerdo a dicho grado de envenenamiento. Ademas de
esto, se manejan analgésicos y proteccion antitetanica. Si es necesario, aplicamos
antibioticos de amplio espectro.

Es importante destacar, que se modifico la escala de Christopher y Rodning para
pacientes Pediatricos, con el fin de mejorar el prondstico de los nifios mordidos por
Serpientes (3).

El tratamiento de un paciente mordido por serpiente, lo dividimos en 3 episodios:
a) Tratamiento Pre Hospitalario.

b) Tratamiento Hospitalario.

¢) Tratamiento de las Complicaciones.

En relacion al tratamiento pre hospitalario, nosotros recomendamos las siguientes
medidas:

1. Tranquilizar a la victima.

2. Lavar la herida en forma enérgica con agua y jabon.
3. Inmovilizar la extremidad afectada en forma “gentil”.
4. Trasladar al Hospital mas cercano.

Una vez que el paciente llega al Hospital y es recibido en el Servicio de Urgencias,
procedemos de la siguiente manera:

1. Clasificamos el grado de envenenamiento.
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2. Aplicamos el Faboterapico de acuerdo al grado de envenenamiento:

2.1 Diluimos la cantidad de faboterapicos requeridos en 500 ml de solucién
salina al 0.9% y lo pasamos en 4 horas en urgencias.

2.2 Solicitamos examenes de laboratorio pertinentes (biometria hematica,
quimica sanguinea, tiempos de coagulacion, CPK, Fibrin6geno).
2.3 Aplicamos analgésicos.
2.4 Proteccion antitetanica.
2.5 Aplicamos antibi6ticos de amplio espectro si hay datos de infeccion.
2.6 Se pasa a piso.
3. Una vez en piso de Hospitalizacion:

3.1 Continuamos aplicando el faboterapico a razén de 5 frascos diluidos en
500 ml de solucion salina al 0.9%, pasando en 2 horas cada 8 hrs.

3.2 Mantenemos limpia la herida.
3.3 Aplicamos analgésicos cada 8 hrs.
3.4 Medimos diariamente el grado de edema en la extremidad afectada.

Si el paciente presenta alguna complicacion como sindrome compartamental,

infeccion del sitio de lesion, falla renal aguda, falla organica multiple, o alguna otra,
procedemos a tratar la complicacion de la manera habitual.

Los criterios que usamos para suspender el tratamiento con faboterapicos son:
a) Clinicos:

a.1 Suspension de la progresion del edema.

a.2 Disminucion del dolor.

a.3 Mejoria funcional de la extremidad afectada.

a.4 Ausencia de complicaciones.

b) Laboratorios:

b.1 Correccion de los tiempos de coagulacion y del fibrinégeno.
b.2 Correccion de los niveles séricos de CPK.
b.3 Funcién Renal correcta.
Si no existe complicacion alguna, la mayoria de los pacientes son egresados por

mejoria antes del 5.° dia de estancia hospitalaria.
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4.2 EVIDENCIA CLINICA DEL TRATAMIENTO CON FABOTERAPICOS

Dr. D. Walter Garcia Ubbelohde.
Subdirector de Estudios Clinicos, Insfituto Bioclon. Grupo Silanes. México, D.F., México.

Introduccién

En M¢éjico hay entre 250.000 y 300.000 casos de picadura de alacran al ano que
requieren algin tipo de tratamiento médico. En algunas regiones hay hospitales en
los que llegan a haber entre 40 y 50 pacientes por noche intoxicados por picadura de
alacran.

Este hecho nos obliga, como pais, a disponer de un tratamiento eficaz para este tipo
de problema de salud y el tratamiento especifico es el empleo de los antivenenos.
También, aunque en menor nimero, existen bastantes casos de mordedura de serpiente.
Segun los reportes hospitalarios, al afo de producen entre 1.500 y 4.000 casos de
mordedura de serpientes. Estos reportes se refieren a pacientes que requieren tratamiento
pudiendo existir por tanto mas pacientes que no llegan a requerir tratamiento.

Se trata pues de una necesidad el que en Méjico tengamos desde los afios 20
varios tipos de antivenenos para el tratamiento de intoxicaciéon por mordedura de
serpiente, de alacran y de arafa, ademas de un sistema de reporte y de tratamiento
muy claro y bien establecido. Practicamente no hay nadie en el pais que no reciba
antiveneno en caso de que asi lo requiera.

Algunos aspectos sobre los venenos

El envenenamiento es un proceso complejo que no evoluciona de igual forma en
todos los pacientes. Existen diferencias de una region a otra, niveles de gravedad del
veneno (del grado I al ITD) e incluso hay personas que se mueren a pesar del tratamiento.

Los venenos son una mezcla muy compleja de proteinas y péptidos. De todos
ellos, los venenos de serpiente son los mas complejos que hay.

En la siguiente figura se muestran los geles de SDSPs que forman mallas y sirven
como filtros que separan las proteinas unas de otras por su peso molecular.

Cada una de las columnas que aparecen (nombres) son las proteinas, de distinto
peso molecular, contenidas en los diferentes venenos de serpientes también distintas.
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Se da la situacién que incluso siendo la misma especie taxonémica de serpiente,
los perfiles de proteinas son distintos. Los componentes del veneno pueden incluso
variar dentro de una misma serpiente a lo largo del ano dependiendo del tipo de
dieta. La edad de los pacientes que han sufrido la mordedura también se traduce en
cuadros clinicos variables. Siendo la causa del envenenamiento el rechazo o la
reaccion alérgica a las proteinas heter6logas, a la pregunta de por qué no se desarrollan
antivenenos con anticuerpos recombinantes, la respuesta es que no seria practico,
puesto que se tendrian que hacer muchos antivenenos recombinantes contra cada
una de las diferentes fracciones de los venenos.

La capacidad letal del veneno no solamente la otorga la mezcla compleja de
proteinas, también tiene que ver con la cantidad de veneno que pueden utilizar las
serpientes.

En la siguiente tabla (Tabla 0) vemos una comparacion de diferentes especies de
serpientes en funcion de la cantidad de veneno que pueden inyectar/inocular en miligramos.

Tabla 0. Dosis letal y cantidad de proteina inoculada por diferentes serpientes venenosas

8 DOSIS MEDIA | DOSIS LETAL
ESPECIE NOMBRE COMUN INOCULADA (mg) MINIMA mg
Naja naja Cobra comun o aspid 100-300 20
Naja haje Cobra egipcia o aspid 150-350 25
Cleopatra
Dendr 0aspis Mamba negra 50-100 10
polylepis
Micrurus fulvius Serpiente de coral 5-15 15
Notechis ater Serpiente tigre 30-70 2
Vipera berus Vibora comun o Europea 10-20 25
Echis carinatus Vibora gariba 15-40 5
Bitis gabonica Vibora del Gabon 350-650 60
Crotalus atrox | ©- Diamantina occidental | 544, 55, 100
Crotalus Crotalo del desierto del | 5 ;g 15
scutulatus Mohave
Crotalus durissus | Croétalos de selva o tropical | 40-130 40
Bothrops atrox | Barba amarilla, mapanare | ¢ 5 60
caicaca
B_o.throps Mapanare verde, Jararaca 30-70 800
bilineatus verde
Lachesis muta | Bushmaster, Sefior de 1a | 544 55, 170
selva, Sururucu
Agk/_strodom Mocasin negra, qe agua o | gq 409 100
piscivorus de boca de algodén
Agklstrqdom Mocasin de cabeza de 40-60 380
contortrix cobre
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Esta cantidad varia mucho desde serpientes que inyectan muy poquito, como 5
miligramos, hasta serpientes que inyectan cerca de mas de medio gramo de proteina.
Ademas la tabla también muestra en la columna Dosis Letal Minima la potencia toxica
del veneno. Cuanto menor sea el valor, mayor sera la toxicidad del veneno. La peligrosidad
de una serpiente venenosa depende de las dos cosas; de la cantidad de veneno inyectado
y de su potencia toxica. Puede haber serpientes como la coralillo, que a pesar de que
inyectan poco veneno, éste es relativamente potente. Otras, como la australiana o la del
Tibet, inyectan cantidades relativamente bajas de veneno pero éste es muy potente. Se
trata de serpientes que son muy peligrosas y pueden llegar a matar. Al contrario pasa con
la Bitis Gabonica, que inyectando una gran cantidad de veneno, es relativamente no tan
potente comparado con otras. No obstante, si multiplicamos la cantidad de veneno
inyectado por la potencia, resultan ser serpientes bastante peligrosas.

En términos generales los efectos del veneno de serpiente sobre el ser humano
son diversos. Pueden producir necrosis, dolor, hipotension, edema, alteraciones de la
coagulacion, necrosis local y pueden producir neuropatias. También algunas pueden
ser neurotoxicas. El cuadro clinico que va a preponderar en un paciente depende de
todos esos efectos clinicos sobre el paciente, cual es el que predomina y nuevamente
de la composicion de los componentes anteriormente mencionados.

En relacion a los efectos neurotoxicos, existen serpientes, por ejemplo, como en
Estados Unidos, la serpiente de cascabel que ademas de los efectos mas generales
como la destruccion del tejido local y las coagulopatias, tienen un componente
neurotoxico muy importante. Es de destacar aqui también, que no todas las serpientes
de la misma especie tienen los mismos componentes neurotoxicos.

Algunos aspectos sobre el mecanismo de accién de los antivenenos

Para la produccién de los antivenenos en general, primero se extrae el veneno
de la serpiente y después se escoge a un animal de gran tamafio para ser inmunizado
(normalmente se hace con caballos). Cuanto mayor sea el animal, mayor cantidad de
plasma se obtiene. Habiendo extraido el plasma del caballo se procede a la separacion
de las IgGs completas.

Hay tres tipos de antivenenos dependiendo de sus componentes y de como se
traten los anticuerpos.

— Hay antivenenos hechos con anticuerpos completos. Estos incluyen fragmentos
Fab del anticuerpo y el fragmento cristalizado (fragmento que sale del
anticuerpo). Generalmente este segmento del anticuerpo es una region que
esta muy glicosilada y que es altamente emulgente. Utilizando anticuerpos
heter6logos que mantienen el fragmento FC, se incrementa el riesgo de tener
algun tipo de reacciones alérgicas. No obstante, estas reacciones también
pueden ocasionarse por los remanentes del plasma de los animales que se
quedan en el antiveneno.

— La otra alternativa serian dos tipos de tratamiento. Uno es digerirlo con una enzima
que se llama pepsina y que practicamente digiere esta region del anticuerpo por
debajo del doble puente de sulfuro y los dos fragmentos ETB (o regiones variables),
se mantienen unidas. Asi, obtendriamos lo que llamamos un FAB2.

— Otra opcién es digerirlo con papaina, otra enzima que corta el anticuerpo
justo por encima del puente de sulfuro. De esta manera los fragmentos ETAB
quedarian solos, sueltos.

AETS — Diciembre 2012

Q1



Intoxicaciones por mordeduras de ofidios venenosos (I Panel de expertos en Espafia)

La consecuencia de digerir el anticuerpo con pepsina o papaina o por el contrario,
dejarlos anticuerpos enteros tiene efectos sobre algunas caracteristicas farmacocinéticas
del antiveneno.

A continuacion hablaremos sobre la vida media de estos antivenenos.

Segun Gutiérrez JM, Le6én G y Lomonte B, en el estudio que llevaron a cabo sobre
las cinéticas de diferentes tipos de antivenenos en humanos (tabla 1), comprobaron
que la vida media de los anticuerpos es distinta; los no digeridos F(ab”)? tienen una
vida larga o intermedia mientras que la de los F(ab”) es corta. En funcién del
paciente, el uso de un antiveneno u otro sera mas o menos adecuado teniendo en
cuenta los perjuicios y beneficios para el paciente.

Table I.  Pharmacokinetic parameters of antivenoms after intravenous administration in clinical estudies. Values are
mean * SD or mean(range)

AN 1
I H

Accién del antiveneno sobre el veneno circulante en sangre

) B

En otro estudio (Riviere et al.) realizado con conejos previamente envenenados
y como muestra la figura 1, se midieron las cantidades de veneno en plasma con dos
métodos diferentes: uno mediante radioactividad y otro mediante Ensayo por
Inmunoabsorcion ligado a Enzimas (ELISA). Si nos fijamos en la figura 1,
comprobaremos que ambos métodos obtienen curvas de veneno muy parecidas.

Figura. 1.  Pharmacokinetics of 250 pg-kg’ of radiactive V. aspis venom after an i.v. injection. Concentrations of plasma
venom ere quantified either by ELISA ( — ¢ —) or radioactivity (- —o— -). Curves were drawn using pharmacokinetics para-
meters obtained by model-dependent andlysis. Experimental values are the means + S.E.M of 5 independent experiments
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En el mismo estudio, se llevaron a cabo diferentes analisis sobre el comportamiento
de los venenos y los antivenenos en el organismo de los conejos. Los resultados del
mismo aparecen de forma grafica en las figuras A, B, Cy D.
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La figura A muestra el comportamiento del veneno tras administrarselo a los conejos
por via intravenosa a lo largo de un periodo de tiempo. Los niveles de veneno son altos
al principio para después empezar a disminuir tras 120 horas. El veneno circulante se
mantiene en el cuerpo por mas de un par de semanas. Se han llegado a cuantificar
venenos en pacientes mordidos por serpiente hasta tres semanas después de la mordedura.

Para observar como actia el veneno circulante en la sangre, tras administrar
antiveneno, en la figura B se muestran las curvas de presencia del veneno (medido
por ELISA, --¢--) y de antiveneno (medido por radioactividad,--0--). Donde aparece la
flecha se aplicoé una dosis de antiveneno y, como vemos, el veneno medido por Elisa
practicamente desaparece inmediatamente del plasma. Se podria decir que no hay ya
veneno libre circulando en el plasma.

En la figura C se observa qué pasa al cambiar la forma de medir el veneno. Midiendo
el veneno con ELISA (--*--), como en la figura B, tras la administraciéon del antiveneno,
el veneno empieza a caer. En cambio si la medicion se realiza mediante (--0--) el veneno
no solamente no caen sino que incluso se acumula mas en el plasma que cuando no se
administra antiveneno. El veneno, por accion de los anticuerpos, queda secuestrado en
el plasma evitando que éste se transmita al tejido muscular, y se elimine por via renal.
Con esta manera de medir (con radioactividad) entendemos entonces que es el propio
antiveneno el que “secuestra” al veneno en la sangre, apareciendo asi una mayor
acumulacién en el organismo (no porque exista veneno libre).

La ultima figura D, refleja la evolucion del veneno cuando se aplica una dosis
mas baja de antiveneno. Inicialmente, la acciéon del veneno se neutraliza, pero
conforme los anticuerpos del antiveneno se van consumiendo, nuevamente el veneno
“no destruido” vuelve a circular en la sangre. Cuando las dosis son todavia mas bajas,
el veneno circula libre.

Figuras A, B, C, D
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Algunos aspectos sobre el estudio de la eficacia de los antivenenos

Comparacién de la eficacia clinica de dos antivenenos

En un estudio clinico abierto, comparativo, aleatorizado y en fase 2, se comparaban
dos antivenenos. Uno a base de F(ab”) con una vida media mas corta y otro hecho
a base de F(ab")? con una vida media un poco mas larga.
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Las variables de eficacia a medir fueron los niveles plasmaticos de veneno y de
antiveneno y su correlaciéon con parametros de coagulacion.

Resultados

Utilizando el antiveneno hecho con F(ab”), con una vida media de ocho horas,
los niveles de antiveneno suben, pero en cuanto deja de administrarse, bajan
relativamente y luego practicamente desaparecen. A los dos o tres dias de usar el
antiveneno, éste practicamente desaparece de la circulacion.

Figura 2. Niveles de Antiveneno Fab

Fab Aerirnrem Lavis
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En cambio un antiveneno hecho a base de fragmentos de F(ab”)? , que tiene una vida
media mucho mas larga, desde que se administra el antiveneno y hasta practicamente dos
semanas después, continia habiendo antiveneno cuantificable en el plasma del paciente.

Figura 3. Niveles Antiveneno F(ab)2

Flak|Z amtivenom Lewel

Si atendemos ahora al veneno, cuando un paciente es mordido, las cantidades de
veneno en su plasma pueden ser variables. Se les administra el antiveneno e
inmediatamente el veneno se neutraliza y baja a cero (como en el modelo anterior
del conejo). Si se trata con un antiveneno F(ab”), este se elimina muy rapido, sin
embargo se dan casos en los que nuevamente se cuantifica veneno.
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En cambio con el antiveneno F(ab”)? , aunque las figuras 4 y 5 son practicamente
iguales, posteriormente y utilizando el F(ab”)? ; no se vuelve a detectar veneno
circulante porque siempre hay anticuerpos protectores circulando.

Figura 4. Niveles de Veneno utilizando antiveneno Fab
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Figura 5. Niveles de Veneno utilizando antiveneno F (ab)2
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Fijandonos en su correlacion clinica, y en concreto en los niveles de plaquetas,
en la figura 6 se observa como después de utilizar los dos antivenenos, el nivel de
plaquetas en ambos casos vuelve a ser normal y estable. Sin embargo tras dos
semanas, el paciente tratado con el antiveneno F(ab”), vuelve a sufrir los efectos del
veneno; presentando alteraciones de los parametros de la coagulacion. En cambio,
con el antiveneno F(ab)?, el paciente no vuelve a tener recurrencia del veneno.

Figura 6. Niveles de plaquetas tras la administracién de antivenenos
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Lo mismo sucederia con los niveles de fibrinogeno.

Figura 7. Niveles de fibrinégeno tras la administracién de antivenenos
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Como conclusion, para este problema de salud y su tratamiento, habria que
destacar la importancia de administrar un antiveneno en una dosis adecuada y lo mas
pronto posible; evitando asi que el veneno circulante haga efecto sobre los 6rganos
blancos a los que va dirigido.
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5. ESPECIES EXOTICAS VENENOSAS EN ESPANA

5.1 SERPIENTES VENENOSAS EN COLECCIONES CONFINADAS EN
ESPANA. DE LA HISTORICA PASION CIENTIFICA EUROPEA POR EL
CONOCIMIENTO DE LOS OFIDIOS VENENOSOS FORANEOS, SU
CONSERVACION Y POSESION HASTA NUESTROS DIAS

José Luis Méndez Garcia.

Universidad Alfonso X el Sabio. Terapéutica de los Animales Exdticos y Salvaies.

Resumen

Espana ha contribuido de modo fundamental en el conocimiento de las especies
animales merced a su influencia virreinal en América, Africa y Asia, a través de
multiples expediciones en que se pudieron recolectar decenas de miles de ejemplares
para su analisis y estudio zoolégico. La historia nos ha dejado infinidad de datos
acerca de la fascinante aventura cientifica para descubrir los secretos de las serpientes
venenosas. Sin pretender entrar en un detalle historico exhaustivo —que no es nuestro
cometido—- nos acercaremos a los momentos mas relevantes ocurridos en Europa y
por extension en Espafia, que nos permitan comprender en lineas generales cuales
han sido los distintos motivos para el establecimiento de los centros dedicados a
conservar en cautividad a estos particulares reptiles exéticos. También nos acercaremos
a la vision especial de la que han sido objeto por parte de la cultura popular.

En la actualidad son muy pocas las colecciones autorizadas de ofidios venenosos
foraneos existentes en Espana. Aunque no existen datos precisos sobre los
coleccionistas privados que estin en posesion de ejemplares clandestinos, su
existencia se evidencia a través de los accidentes que en ocasiones se han producido
en nuestro pais, por las similares experiencias en otros paises europeos y sobre todo
por un mercado floreciente de fauna exoética manifiesto en los distintos sistemas de
oferta que hoy estan al alcance de una gran mayoria. En todos los casos la tenencia
ilegal esta asociada a una nula provision de sueros antivenenosos, lo que establece
un problema latente de imprevisibles consecuencias que claramente las autoridades
sanitarias y administrativas han de tener en consideracion.

Primeros indicios de una curiosidad cientifica

La tradicion de recolectar ejemplares vivos de animales para su estudio se inicia en
occidente por Aristoteles (384-322 aC) y es por ello considerado el padre de la taxonomia
biol6gica. Aunque existieran antecedentes en Egipto, Tumotsis III; y Babilonia,
Nabucodonosor, fue €l quien estableci6, imponiéndose al sistema de su maestro Platon,
el primer método de clasificacion en su “Scala Naturae”, basada en datos extraidos del
examen directo de los ejemplares, y teniendo en cuenta el “orden divino” desde los
seres inferiores al hombre. Fue Aristoteles precisamente de los primeros en mencionar
la existencia de veneno en algunas serpientes. También quien describi6 las formas de
reproduccion en los ofidios afirmando que mientras la mayoria de las serpientes lo
hacen mediante huevos, las viboras “paren sus crias vivas”. Sus trabajos no fueron
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completamente traducidos al latin hasta el afio 1225 dando comienzo al renacimiento
de las ciencias y la filosofia. Poco tiempo después fueron traducidos los textos arabigos
que bastantes siglos atras (1200-900 aC) marcaron el inicio del desarrollo intelectual.
Se puede afirmar sin duda alguna, que fueron los antiguos griegos y los arabes los que
abririan las puertas al conocimiento cientifico en Europa. No podemos dejar de citar a
Maimonides, médico judio nacido en Cérdoba en 1135, cuya obra “Iratado de los
venenos y sus antidotos” seria utilizado como texto de referencia en Toxicologia hasta
finales de la Edad Media y que ya hacia referencia expresa a primarias recomendaciones
frente a la mordedura de serpiente.

El nacimiento de los libros de Historia Natural

Un paso sumamente relevante tuvo lugar ya en el siglo XV con la invencion de la
imprenta (Johannes Gutenberg, 1450). Por citar un dato, entre 1.469 y 1499 fueron
publicadas 39 ediciones de la Historia Natural de Plinio el Viejo —no exentas de critica—
y 11 de las obras de Aristételes. Comenzaba una nueva era para el conocimiento cientifico,
con extraordinarias personalidades de la talla de Niccold Leoniceno (1428-1524). Al
tiempo llegaban a Europa los primeros ejemplares del Nuevo Mundo tras los viajes de
Cristobal Colon (1451?-15006). La aventura no hacia mas que comenzar y como prueba de
ello merece principal atencion la figura de Bernal Diaz del Castillo (1496-1584) “cronista
de indias” y participante en su larga vida en las tres expediciones que partieron de Cuba
hacia Méjico, incluyendo la ultima que realizara Hernan Cortés en el ano 1519. En su
relato de estos viajes, titulado “Historia verdadera de la conquista de la Nueva Espana”,
es quiza uno de los primeros en citar a las serpientes de cascabel. Ain mas nos sorprende
ala hora de contarnos como en aquellas entonces ignotas tierras, sus habitantes mantenian
en un remedo de zoo a estas y a otras peligrosas viboras en recipientes, dindoles alimento
e incluso promoviendo su reproduccion. Durante esta misma época, también debemos
de destacar a Konrad Gesner (1516-1565), autor de “Historia Animalium”, que basando
sus estudios sobre los trabajos de Aristoteles, incorpor6é por primera vez ilustraciones
graficas de las especies recolectadas; lo mismo que posteriormente perfeccionara Ulisis
Aldrovandi (1522-1605) que con su extensa obra realizada a lo largo de 50 anos dejo
compuesto el que llegé a considerarse el tratado de Zoologia mas importante hasta el
siglo XVIII; incluyendo el volumen editado en Bolonia en 1640 bajo el titulo: “Serpentum,
et draconum historiae libri duo Bartholomaeus Ambrosinus ...” con significativos capitulos
dedicados al veneno de las serpientes.

La incégnita del veneno

Poco a poco se iba conformando la base para la comprensioén y conocimiento de
las especies animales. El siglo XVII marcaria la linea de salida para el entendimiento
de la zoologia a través de la clasificacion, coincidiendo con una sensible mejora en
los métodos de conservacion de cadaveres y el nacimiento de la taxidermia. Es
entonces cuando proliferan las colecciones privadas y se sientan las bases para el uso
cientifico de los especimenes conservados, coincidiendo con los primeros estudios
sobre el veneno de serpiente. Francesco Redi (1626-1697) en su obra “Observazioni
intorno alle vipere” publicada en 1664, sin llegar a poner de manifiesto la presencia
de las glandulas productoras, entiende la funcionalidad de los colmillos y también
descubre la inefectividad del veneno por via oral, recomendando la succién asi como
el uso del torniquete para impedir el avance del veneno hacia el corazén (remedios
que aunque hoy totalmente superados fueron en su dia la Unica alternativa a los
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accidentes ofidicos). Otros, como su contemporaneo Moyse Charas (1619-1698),
opinaban que la accién del veneno de las viboras era dependiente de la furia de los
espiritus malignos. Lo que nos pudiera parecer una necedad a primera vista, supuso
realmente el instrumento de la medicina magica durante siglos.

En efecto, la “Triaca” representd el mayor consuelo de los enfermos desde el
siglo II aC hasta la mitad del siglo XX. Su significado proviene del latin “Theriacus” o
“contraveneno”, con especial referencia a las mordeduras de animales venenosos. Y
para algunos procede del griego “Thyrion”, equivalente a “vibora”. Aunque no
podremos entrar en detalle sobre esta sorprendente pocima, intentaremos puntualizar
en lo que afecta a la enorme influencia cultural en toda Europa. Su extrana y multiple
composicion se encuentra detallada en los formularios farmacéuticos hasta el afio
1950. Mitridates VI Eupator (120-63 a.C.), rey de Ponto, obsesionado con las
conspiraciones para envenenarlo, ordené levantar un laboratorio exclusivamente
dedicado a la investigacion del veneno y experimentando con personas y animales,
pasaria a la historia como el primero en poner en practica técnicas de inmunizacién
a partir de la ingestion progresiva y creciente de sustancias toxicas desde dosis
minimas iniciales (mitridatismo).

Con el tiempo se van articulando férmulas contra el envenenamiento, que iran
incorporando nuevos ingredientes, siendo Andrémaco, médico de Neron, el primero
en incluir la carne de vibora. Galeno (siglo II) exigiria que fueran hembras no
prenadas, y en el transcurso fascinante de la inquietud cientifica y moral perseverante
de los siglos, llegarian a conformar la Triaca Magna. Por citar un ejemplo y adelantarnos
en el tiempo, Juan Gil de Zamora (1241?-1321?) en su “Liber contra venena et animalia
venenosa” identifica a la triaca con la virtud y al veneno con el mal. Profundizando
en nuestro asunto, resulta evidente que era necesario capturar viboras y en gran
numero. Para esta complicada misién no estaban preparados los cientificos y surgirian
los “cazadores de serpientes”. Las metodologias de captura se basaban en absurdos
preceptos como el que San Isidoro de Sevilla relataba: “se dice que la serpiente no se
atreve a tocar a un hombre desnudo”, o siguiendo las ensenanzas de Aristételes
intentaban la caza ofreciéndoles una vasija con uvas fermentadas. Esta atraccién por
el vino puso en pié una leyenda que se mantuvo durante siglos que contaba la cura
de un leproso después de ingerir vino de una vasija donde se encontraron dos
viboras ahogadas. A lo largo de la historia existen multiples descripciones sobre los
sistemas empleados por estos imprescindibles “viboreros”, pues estas serpientes no
eran solo utilizadas para la fabricacion de medicamentos, sino que también estaban
incorporadas a la dieta como beneficioso alimento o condimento de multiples
propiedades. Como prueba de ello esta el escrito italiano “Trattati de GI'Effetti
maravigliosi delle carni di vipere”, por el que se alimentaba a las gallinas y demas
animales de granja con carne de vibora para que acumularan en sus carnes tan
fantasticos efectos. Se cita como la reina de Espana, Barbara de Braganza (1711-1758)
ordeno la compra de algunos ejemplares para preservar su estado de salud. Una vez
cazadas se evisceraban y descabezaban antes de meterlas en salazén para su posterior
consumo. Su uso medicinal exigia una elaboracién mucho mas compleja que provoco
entre los cientificos innumerables discusiones y llevo a la publicacion de varios libros
en torno a este tema. Este comercio de viboras llego a tener una gran importancia
econdmica, tal y como escribe el sacerdote e historiador valenciano, Gaspar Juan
Escolano (1560-1619): “A Vilafranca acuden los boticarios de Valencia por viboras
(sic), para hacer la Triaca Magna; que recogiéndolas las meten en cestillas en tiempo
frio, les valen mucho dinero.” La vibora era también utilizada como amuleto como
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cita el Infante Don Juan Manuel: “El cuerdo de la vibora hace triaca, y el de mal seso,
de gallinas hace veneno”. Para ello debian ser capturadas un viernes de Marzo y
colgadas hasta la muerte haciéndolas sufrir. Luego se desecaban y a modo de lazo se
colocaban en el cuello de los enfermos, sobre todo nifios. La caza de las viboras se
estima como una practica inmemorial que podria partir del Neolitico y cuyo mercado
se mantuvo activo hasta el siglo XVIII.

La herpetologia en el siglo de las luces

Y después de este paréntesis que encierra en si una persecucion secular, llegamos
al siglo de las luces. El siglo XVIII, donde confluiran las personalidades mas decisivas
que alumbrarian el camino para la comprension cientifica de las especies zoolégicas
y mas concretamente de la herpetologia, arranca con el nacimiento del sueco Carl
Nilsson Linaeus (1707-1778), que aunque no era precisamente amante de los reptiles,
dedic6 una de sus disertaciones “Morsura Serpentum” (1749) a las serpientes
venenosas, el veneno, funcion y medidas en caso de accidente —sentaria las bases de
la nomenclatura empleada hasta nuestros dias en su obra “Systema Naturae”
sucesivamente revisada hasta establecer su nuevo método taxonémico en la décima
edicion de 1758. Casi al mismo tiempo florecieron con gran éxito distintos textos en
torno a la Historia Natural y por primera vez comenzaban a ser abiertas al publico
con gran éxito las “menageries” o “casas de fieras”. Estas empezarian a proliferar
miméticamente en las principales urbes europeas, Viena, Madrid, Paris, Londres,
constituyendo una primera y burda expresion de los parques zooldgicos actuales. Los
ejemplares iniciales procedian en su mayor parte de la cesion de atavicas y tradicionales
colecciones aristocraticas o de poderosos coleccionistas privados. Sera este un
momento decisivo que habria de marcar un antes y un después en la consideracion
humana hacia las especies animales. El minucioso estudio de los especimenes, antes
reservado casi de forma exclusiva a los cientificos, dejaba paso a una vision morbosa
por parte de una gran mayoria de la sociedad.

Afortunadamente, el Rey Carlos III (1716-1788), el mismo que en 1774 auspiciara
el primer Jardin Zool6gico espanol, ponia los medios —poco antes de su muerte— para
una de las mayores hazafias expedicionarias conocidas y realizada entre 1789 y 1794.
Fue bautizada como “Viaje cientifico y recreativo alrededor del mundo”, con diferentes
objetivos diplomaticos y cientificos rumbo a las posesiones del imperio espafol.
Comandado por Alejandro Malaspina y José de Bustamante, el histoérico viaje daba un
especial interés a la recoleccion de especimenes. A través de expertos naturalistas
incorporados a la navegacion, se obtuvo una ingente cantidad de ejemplares
zoolégicos de los cinco continentes. Tristemente, después de ser preparados para su
conservacion, se mantuvieron ocultos en un museo madrilefio durante casi dos siglos;
lo que probablemente impidi6 el que podria haber sido el mayor legado espafol para
la Historia Natural del siglo XVIII.

La época coincide con la llegada a Espana de los escritos del Conde de Lacépede
(1756-1825) de los que aqui hemos de resaltar los que componen su “Histoire des
Quadrupédes Ovipares et des Serpents”, que en su tiempo disfrutarian de una enorme
difusion. Este polifacético aristocrata fue ferviente impulsor de una moderna
concepcion de los parques zoologicos en detraccion de las “menageries” de la época.
Fue también el primero en ostentar la Catedra de Ictiologia y Herpetologia, siendo
relevado en 1803 por André Marie Constant Duméril (1774-1860) autor de la magna
obra en nueve tomos “I'Erpétologie général ou Histoire naturelle complete des

AETS — Diciembre 2012

100


http://es.wikipedia.org/wiki/Andr%C3%A9_Marie_Constant_Dum%C3%A9ril

Intoxicaciones por mordeduras de ofidios venenosos (I Panel de expertos en Espafia)

reptiles” (1834-1854), asi como de innovadores trabajos en torno a las serpientes
plasmados en su “Prodrome de la classification des reptiles ophidiens.”(1853), junto
a su hijo Auguste Duméril (1812-1870). Este ultimo cre6 en el “Jardin des Plantes” de
Paris uno de los primeros vivarios de reptiles del mundo. No podriamos omitir al
zoologo también francés Francois Marie Daudin (1774 — 1804) quien en su corta vida
contribuy6 de forma destacable al conocimiento y clasificacion de los reptiles y en
particular al de las serpientes venenosas.

Mencion especial merece Josephus Nicolaus Laurenti (1735-1805) primero en
hablar de la Clase Reptilia y profundo estudioso acerca del veneno en los reptiles y
anfibios tal y como se refleja en su tratado “Specimen medicum, exhibens synopsin
reptilium emendatam cum experimentis circa venena et antidota reptilium austracorum,
quod authoritate et consensu” (1768).

Primeros pasos

Con el siglo XIX comenzaba una nueva era apoyada en el intenso esfuerzo
realizado en el siglo anterior en la que definitivamente se sentarian las bases de la
Biologia y se obtendrian los primeros resultados para el tratamiento de los
envenenamientos ofidicos a través de la inmunoterapia.

Sin embargo, para Espana supondria un momento histérico convulso ocasionado
por la invasion francesa. El Zoo de Madrid, ya instalado en el Parque del Retiro, vio
truncadas sus aspiraciones quedando practicamente vacio por el espolio. No obstante,
la iniciativa de Fernando VII (1784-1833) de iniciar obras de ampliacion a imitacion
del Jardin des Plantes de Paris permitié contar con nuevas instalaciones que le darian
un nuevo enfoque y mejores posibilidades para albergar mas ejemplares. Es de
destacar en interés a nuestro tema, que en el afio 1827 fueron entregadas por la Casa
de Fieras del Retiro al Museo de Ciencias Naturales los cadaveres de dos serpientes
de cascabel, hecho que de algiin modo ponia de manifiesto el interés del parque en
la exhibicion de tales criaturas.

Los Jardines Zoolégicos de Aclimatacién

Continuando con los logros del XIX nos encontramos con otra personalidad
decisiva: Thomas Alva Edison (1847-1931), quien en 1879 presentara su primera
lampara viable. Nacia la luz eléctrica y la incandescencia. Lo que supuso una auténtica
revolucion para la vida cotidiana habria de influir decisivamente en el mantenimiento
en cautividad de los animales vivos y especialmente de los reptiles. Un nuevo
instrumento daria la posibilidad de jugar con la temperatura, el mayor obstaculo para
el mantenimiento de las especies ectotérmicas.

La segunda mitad del siglo XIX iniciaria un cambio de rumbo marcado por la
fundacion de la Sociedad Imperial Zool6gica de Aclimatacion en 1854, por Geoffroy
Saint-Hilaire. El que en su momento fuera director de la antigua menagerie del Jardin
des Plantes y profesor de Zoologia en el Museo nacional de Historia Natural, establecia
un nuevo concepto de parque zoologico. Se aunaba la investigacion con el correcto
mantenimiento de los animales. Aflos mas tarde, €l y su hijo Albert Geoffroy Saint-
Hilaire, abrian en 1860 las puertas del Jardin Zoologique d’Acclimatation de Bois de
Boulogne en el oeste de Paris. Con este nuevo estimulo el insigne riojano Mariano de
la Paz Graells (1809-1898), siendo director del Real Jardin Botanico de Madrid, se afana
en la preparacion de un nuevo reglamento que permitiera la instalacion de un Jardin
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Zoologico y asi en 1858 se constituy6 como el Jardin Zoolégico del Jardin Botanico de
Madrid, también conocido como Jardin Zool6gico de Aclimatacion del Museo de
Ciencias Naturales. Nos consta que la Sociedad Imperial de Aclimatacion tenia en baja
estima a las serpientes venenosas, fomentando la tenencia de depredadores como el
meloncillo (Herpestes ichneumon) que fue incorporado desde el primer momento a la
coleccion madrilena. Graells luché denodadamente por su proyecto en intensa relacion
con Albert Geoffroy Saint-Hilaire, pero finalmente tras grandes vicisitudes hubo de
cerrar sus puertas en 1869 cediendo parte de sus animales a la Casa de Fieras del
Retiro, no sin dejar un rastro que pensamos no ha sido atn suficientemente valorado
respecto a su influencia en una moderna concepciéon de los parques zoolégicos.
Aprovechamos para rendirle un merecido homenaje desde estas paginas.

Intimamente relacionado con estos acontecimientos estd Marcos Jiménez de la
Espada (1831-1898), zodlogo que particip6é en la Comision Cientifica del Pacifico,
entre 1862 y 1865, la mayor realizada por Espafa en tierras americanas en donde
Jiménez de la Espada junto a otros expertos naturalistas recolectaron —entre muy
diverso material- gran cantidad de animales; muchos de los cuales fueron enviados
vivos al Jardin Botanico de Madrid. Para dar idea de la magnitud de las colecciones
zoologicas recolectadas por la Comision Cientifica del Pacifico baste decir que fueron
objeto de estudio durante mas de 50 afos por naturalistas nacionales y extranjeros.
Jiménez de la Espada publicé diversas obras de gran interés herpetologico, como la
respetada “Vertebrados del viaje al Pacifico verificado de 1862 a 1865 por una comision
de Naturalistas: Batracios” (1875). Sus aportaciones herpetolégicas atin hoy mantienen
su vigencia y ha sido reeditada como un auténtico clasico en la materia.

La Guerra Civil supuso el abandono de todas estas provechosas investigaciones que
no se reiniciarian hasta 1980, pero curiosamente ain habia mas. En el afio 1995 se
produjo un hallazgo sorprendente en las dependencias de la Biblioteca General de
Humanidades de Madrid, que ha sido conocido como “El Tesoro Oculto de Jiménez de la
Espada”. Se hallaron mas de 500 fotografias, documentos, dibujos y laminas procedentes
de aquella grandiosa expedicion, actualmente disponibles en version digitalizada.

El nacimiento de la inmunoterapia antivenenosa

No obstante respecto a nuestro objeto de estudio, el siglo XIX aun iba a
proporcionarnos el producto mas esperado: el suero antiofidico.

Sin olvidar el precedente fundamental que supuso la vacuna antivaridlica
desarrollada en 1796 de forma empirica por el inglés Edward Jenner (1749-1823),
parece ser que la primera vez que se utiliza una técnica de inmunizacion frente a un
veneno de origen animal fue practicada por Fornara en 1877. Se hizo sobre un perro
frente al veneno de un sapo. La misma técnica de inoculacion repetida con dosis
minimas y crecientes sobre palomas contra el veneno de la serpiente de cascabel
pigmea (Sistrurus sp.), fue perfeccionada por Henry Sewall (1840-1897), de la
Universidad de Michigan en 1887. Poco después, el francés M. Kauffmann repitio
idéntica experiencia utilizando veneno de una vibora europea (Vipera aspis) con
parecidos resultados.

Por otro lado pocos afios después, Albert Leén Charles Calmette (1863-1933),
después de su experiencia en el antiguo Congo Francés (en el territorio que hoy
corresponde a Gabon) y dados sus amplios conocimientos en Medicina Tropical, fue
reclamado en 1891 por Louis Pasteur para la fundacién y direccion del Instituto Pasteur
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de Saigon. Se afan6 durante dos afios en la vacunacion de medio millon de personas
contra la rabia, investigd la disenteria y el cdlera. Su gran dedicacion le permitio,
durante ese periodo, detectar la gran lacra que ocasionaban las serpientes venenosas.
En concreto, las cobras, que durante las inundaciones eran arrastradas al interior de las
viviendas produciendo un alto nimero de bajas humanas. Trasladado a Paris en 1893,
continu6é con sus trabajos en el Laboratorio del Doctor Roux en busca de un suero
antitoxico contra la cobra (Naja tripudians) y después de probar distintas experiencias
sobre conejos, fue capaz de obtener un suero efectivo de origen equino en el afio 1894.
Curiosamente, en el mismo ano, en el Museo de Historia Natural de Paris, Césari
Augusto Phisalix (1852-1906) junto a Gabriel Beltrand (1867-1962) desarrollaron
parecidas experiencias inmunizando a caballos con el veneno de la vibora europea
(Vipera aspis). Esta casualidad desencadené una agria y larga polémica en el afin de
demostrar a quien de los dos podria otorgarse la primacia. Sin embargo ambos estaban
erroneamente convencidos de que habian descubierto la panacea frente a los
envenenamientos de origen ofidico. Mientras tanto, al otro lado del Atlantico, el
brasilefio Vital Brazil Minheiro de Campanha (1865-1950) pudo darse cuenta de un
dato enormemente significativo: después de probar el suero de Calmette comprob6
que era ineficaz contra las especies de Brasil. Este hallazgo le permiti6 repetir las
experiencias de inmunizacion utilizando los venenos de las dos especies que con mas
frecuencia provocaban accidentes entre la poblacion: la serpiente de cascabel (Crotalus
durissus) y la “yararaca” (Bothrops jararaca). Demostr6 que los efectos y la composicion
de ambas eran diferentes y que los sueros independientemente obtenidos no producian
una neutralizacioén reciproca. Esta circunstancia le permitié6 obtener el primer suero
antiofidico polivalente y demostrar la especificidad del veneno, lo que habria de
significar el verdadero comienzo de la inmunoterapia antivenenosa. A partir de entonces
Vital Brazil se lanz6 a la creacion del inicialmente conocido como Instituto Seroterapico
del Estado de Sao Paulo, que comenzé6 a partir de una pequena finca cedida por el
Gobierno de Sao Paulo. Ante la precariedad, Vital Brazil no se detuvo en sus esfuerzos
y ya en 1901 producia a escala semi-industrial una gran cantidad de dosis de sueros
antiofidicos especificos y vacunas anti infecciosas. En 1925 seria renombrado como
Instituto Butantan. La aportacion médica de Vital Brazil fue incuestionable y su labor
humanitaria de una dimensién poco frecuente, creando las primeras escuelas de
alfabetizacion de Brasil con atencién a ninos durante la manana y adultos por la tarde,
editando material informativo que ensenaba coémo actuar y protegerse de las serpientes
y otros animales venenosos, diseniando incluso una caja especial para que la gente del
campo pudiera capturar a las serpientes con seguridad. Llegd incluso a suscribir
convenios con las empresas de ferrocarril para que los ejemplares pudieran ser enviados,
sin costes, a las dependencias del Instituto Butantan. En tanto en Europa, celosa de su
primacia, los trabajos de Vital Brazil no serian reconocidos practicamente hasta la
muerte de Calmette en 1933, a pesar de su consagracion en Estados Unidos a partir del
ano 1915.

Es resenable el hecho de que en aquellas primeras experiencias era habitual la
decapitacion de los animales previa a la extraccion de veneno, existiendo documentos
graficos de esa cruenta practica que asi lo demuestran hasta el afio 1931.

Coincidiendo en el tiempo de tan fantastico logro, proliferaban en Europa los
trabajos de excelentes herpetdlogos que marcarian el paso para la posteridad, como
Eduardo Bosca y Casanoves y Victor Lopez Seoane en Espafa y sus contemporaneos
M. Ferdinand Lataste, Albert Tourneville, George Albert Boulenger, Heron Roger,
Jacques von Bedriaga, F. Sequeira, Paul-Emile Botta y Lorenzo Camerano.
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Justo antes de que se cerrara el siglo XIX, Espana se enfrentaba a unos dificiles
momentos marcados principalmente por la llamada crisis del 98. Se perdian las
altimas colonias; Cuba, Puerto Rico y Filipinas y comenzaba un gran debate interno
que de algin modo marcé un cambio de actitud. En Europa, con la Revolucion
Industrial, se preparaba un caldo de cultivo que culminaria con la I Guerra Mundial.
El nuevo siglo XX abriria los ojos ante oscuros horizontes.

El panorama del siglo XX

A pesar de todo, el pensamiento cientifico naturalista de la época nos dejaba a
personalidades destacadas como Frances Darder i LLimona (1851-1918), médico,
veterinario y taxidermista. Sus grandes conocimientos y la catedra de Zoologia le
llevaron —entre multiples actividades— a ser elegido como primer director del Zoo de
Barcelona en 1892, una vez que el Ayuntamiento habia adquirido la coleccion de
fauna exoética y autoctona del flamante banquero Lluis Marti Codolar. El Zoo seria
instalado —donde permanece- en el recinto en que se celebr6 la Exposicion Universal
de 1888, situado en el Parque de la Ciudadela. Este hecho recordaba el nacimiento
de las antiguas “menageries”. Sin embargo, Darder prest6 al nuevo empefio una gran
vocacion, insistiendo en la conservaciéon animal, la investigacion y la educacion
ciudadana. Aln asi, su concepcion clasica del naturalismo le habia convertido en un
controvertido coleccionista de “curiosidades”, que antes de su muerte cedi6 al actual
Museo de Banyoles (Museu Darder). Durante su labor al frente del zoo, instala el
Laboratorio Ictiogénico en la Cascada Monumental, proyectada para la antigua
exposicion, a partir del cual Darder promueve la introduccién de especies piscicolas
en los rios catalanes. Es también de destacar su aportacion como director de la revista
ilustrada “El Naturalista”, dedicada tal y como reza en su cabecera a: “Historia Natural
— Aclimatacién — Zootecnia — Incubacion Artificial”. Un dato curioso que revela la
generosidad del personaje resulta del hecho de que ofreciera servicios veterinarios
gratuitos a las “aves y demas pequefios animales enfermos” de sus suscriptores,
incluyendo las necropsias, cuyos resultados eran posteriormente publicados. En 1918
muere Francesc Darder por la mordedura de una serpiente. No podemos aportar
datos sobre la especie en cuestion y si era o no venenosa. Le sucederia en el cargo
su hijo Jeroni Darder.

Se vivian momentos de intensa agitacion politica en nuestro pais que conducirian
a la Guerra Civil (1936-1939) afectando a todos los estamentos y actividades humanas,
y por supuesto a las colecciones zoolégicas existentes. Por citar un solo ejemplo, en
la Casa de Fieras del Retiro (Madrid), la carencia de alimento llevé a la muerte por
inanicién a muchos de sus animales. Otros, como tres “yaks” (Bos grunniens), fueron
sacrificados para alimentar a la poblacion. Llegada la paz a Espana, el nuevo gobierno
tomo interés en recuperar el parque a través de diversas donaciones, siendo ampliado
en 1944. Mientras, Europa se convertia de nuevo en campo de batalla con la IT Guerra
Mundial, siendo muchos de sus zoos destruidos igual que pasara en Espana. Las
guerras, en todos los casos y en lo que se refiere a las colecciones animales, supusieron
un enorme paso atras necesitando varios anos para su recuperacion. Paradéjicamente,
la situacion bélica, provoco el desarrollo de multitud de nuevas tecnologias que
darian como resultado numerosas patentes que convertirian al siglo XX en uno de los
mas productivos en la Historia de la Humanidad.

A partir de 1950 el mercado de animales salvajes se convierte en fuente principal
para la provision de animales salvajes a los zoolégicos. En este punto hemos de
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resefiar la activa participacion espanola a través del Zoo de Jerez y la familia Lassaleta.
En 1958 José Maria Lassaleta Delclos (1927-1997) seria nombrado conservador del
parque, proporcionindole un gran impulso merced a su enorme experiencia en
Africa. Sin entra en su singular y apasionante existencia, nos detendremos para tratar
mas a fondo la figura de su hermano, Luis Lassaleta Delclos (1922-1958). Un personaje
particular de fama internacional. Zoo6logo, cazador y por encima de todo explorador,
recorri6 el Africa ecuatorial en busca de todo tipo de animales salvajes en los territorios
de Camerun, Gabon y Congo. Sin embargo, su verdadera pasion eran las serpientes
venenosas, capturando miles de ejemplares que posteriormente serian enviadas a los
zoolégicos de todo el mundo. Como anécdota, al regreso de uno de sus viajes, tras
siete intensos afos y con respecto a cuantos animales habia llegado a capturar dijo:
«Cuatro elefantes, treinta gorilas, mas de cien chimpancés, tres o cuatro mil monos y
miles y miles de serpientes, en su mayoria venenosas».

El zoo jerezano mantenia excelentes relaciones con los zool6gicos mas importantes
del mundo como el de San Diego en Estados Unidos y otros de Francia, Portugal,
Alemania, Inglaterra, Checoslovaquia, Bélgica, India, Canada, Brasil y algunos paises
africanos. El destino quiso que Jose Maria Lassaleta encontrara la muerte el afio 1958
precisamente con una serpiente venenosa. Circularon diversas leyendas acerca de
como se produjo el accidente, pero la version oficial nos cuenta que fue inspeccionando
a los animales capturados en una de sus expediciones. La mala fortuna hizo que una
vibora del Gabén (Bitis gabonica), el vipérido de mayor tamafno conocido, le mordiera
en una mano y en la cabeza. A pesar de la inmediata asistencia médica que le fue
practicada result6 imposible salvarle la vida.

En unos momentos en que las familias espafiolas vivian la estrechez econémica
del periodo de postguerra y la mano de obra se concentraba principalmente en las
labores agricolas, en el afio 1953, el Servicio Nacional de Caza y Pesca Fluvial pone
en marcha las tristemente conocidas “Juntas de Extincion de Animales Daninos”,
calificando a éstos como “alimanas”, en defensa de las especies cinegéticas. La
necesidad hizo que pronto surgieran los “alimaferos”, que encontraron en esa
actividad un medio de vida. Por supuesto las serpientes se hallaban en la lista negra
y mas aun las venenosas. Esta circunstancia afecta sensiblemente a la ya denostada
imagen de nuestras serpientes, avivando el odio de una gran parte de la poblacion.
Felizmente, a partir de la década de los “sesenta” la extraordinaria labor iniciada por
Félix Rodriguez de la Fuente (1928-1980) influiria decisivamente para la supresion en
el afio 1973 de estas Juntas. Desgraciadamente, en el Decreto de 5 de Octubre, en que
por vez primera buena parte de las Especies Silvestres eran legalmente protegidas,
ninguna de las especies de ofidios estaba incluida. Los “alimaneros” fueron
desapareciendo, aunque de forma ilegal encubierta, algunos se conservaron hasta el
fin de sus dias, habiéndose comprobado su actuacién en algunas regiones espanolas
hasta bien entrados los afios ochenta.

Primeras colecciones de ofidios venenosos en Espaiia

En 1972, con la apertura del Parque Zoolégico de la Casa de Campo de Madrid,
se produciria el cierre definitivo de la Casa de Fieras del Retiro, trasladandose sus
animales al recién inaugurado centro.

De alguna manera los parques espanoles habian eludido la incorporacion de las
serpientes a sus colecciones zooldgicas y raramente eran vistas en exhibiciéon. En
BarcelonayMadrid contaban conalgunos ejemplares novenenososyfundamentalmente
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grandes constrictoras. Para el publico espanol, estos continuaban siendo animales
practicamente desconocidos. Tan s6lo a nivel privado existian escasos establecimientos
de venta de animales que las mantenian en deplorables condiciones como reclamo
para sus clientes.

La llegada a Espafna del Grupo Herpetologico Atrox, fundado en Italia por Sandro
Alviani, Lorenzo Cantini y Lucio Lombardo, marca un hito con la exhibicién de una
de las mayores colecciones mundiales de serpientes venenosas. Primero en el Zoo de
Barcelona (1980) y casi simultineamente en Madrid (1981) se abren sendas
exposiciones con mas de un centenar de especies de extrema peligrosidad. El gran
éxito alcanzado en ambas ciudades hizo que se fueran prorrogando los contratos
hasta llegar a establecerse de forma permanente. La linea de conservacion y proteccion
de las especies marcada en los objetivos del Zoo de Barcelona, se promocionaba
como un modo de rehabilitar la injusta leyenda negra que pesaba sobre estos
particulares seres. Sin embargo, la reacciéon del publico atendia mas a reforzarla
sobre la base de su potencia letal. Los visitantes, mas guiados por la morbosidad, se
reafirmaban en las viejas creencias que a la postre constituian el principal atractivo.
Esa fue una batalla perdida en aquellos comienzos por todos los que de alguna
manera, tratamos de fomentar el respeto y la conservacion de las serpientes venenosas;
y de poco sirvieron todos los esfuerzos en proporcionar una informacioén veraz para
cambiar el sentir popular de una notable mayoria. Atn hoy, es evidente una sensacion
que no ha llegado a desaparecer.

Habiendo sido testigo —el que suscribe estas lineas—, a partir de esta parte del
relato, la propia participacion sera referida como @JLMG.

Por describir someramente el mantenimiento en cautividad en aquellos dias,
podemos decir, que tratindose en su mayoria de especies tropicales, era necesario
proporcionarles el calor adecuado, lo que se conseguia mediante lamparas de 100 W
dispuestas en proporcion a las dimensiones de los terrarios. Las bombillas eran
lacadas en rojo para evitar en lo posible una excesiva luminosidad nocturna. La luz
dia se obtenia mediante bombillas de “vela” de menor potencia, dispuestas a lo largo
del frente de los habitaculos. La luz de fluorescencia era apenas empleada. Parece
conveniente esta descripcion para apreciar en su justa medida la evolucion
experimentada hasta nuestros dias. Poco a poco se fueron dando pasos en la direccion
de progresar en ese sentido, consiguiéndose grandes avances en la reproduccion en
cautividad de algunas especies ovoviviparas. La vibora del Gabon (Bitis gaboénica)
estuvo entre las mas celebradas, al tratarse de un caso insélito en Europa. Parte de
los viboreznos nacidos, fueron posteriormente intercambiados con el Instituto
Butantan por ejemplares de especies de Brasil, iniciandose asi interesantes relaciones
con otros serpentarios. Comenzaban las primeras experiencias con la incubacion
artificial. De modo rudimentario, con los materiales disponibles (turba, algodoén...), se
obtuvieron los primeros éxitos con falsas corales americanas (Lampropeltis sp.).

En aquellos momentos, se autorizaban las importaciones directamente de los
paises de origen, siendo Ghana, Thailandia y Estados Unidos los principales nicleos
de exportacion. A la recepcion de las expediciones, los animales capturados venian
en muy malas condiciones, lo que provocaba en los primeros dias un gran nimero
de bajas y exigia no pocos esfuerzos para sacar adelante a los que sobrevivian. El
manejo se realizaba a través de instrumental simple de auto-fabricacion, siendo el
gancho y el lazo los de uso mas comun. La nueva oferta de materiales plasticos
transparentes permitié en su momento un gran avance en la manipulacion, reduciendo
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en gran medida las situaciones de estrés, desplazando los tubos al uso del lazo
corredizo. En muchos casos, la anorexia sufrida por las serpientes obligaba al uso de
técnicas de alimentacion forzada, que junto con las frecuentes disecdisis (retenciones
de muda) representaban las operaciones de maximo riesgo para el operario.
Gradualmente se fueron perfeccionando los sistemas en base a proporcionar a las
instalaciones una mayor seguridad. Sin embargo, la provision de antidotos representaba
el inconveniente principal, contando con dosis escasas que en algunas ocasiones
eran obtenidas a partir de los propios proveedores. Por otra parte, ante la natural
falta de formaciéon de los médicos respecto a tan especial casuistica clinica, se
generaba gran expectacion ante la tesitura de un accidente.

Durante este periodo, el veterinario Delfin Gonzilez Lorenzo, del Centro de
Estandarizacion de Venenos y Antivenenos (CEVA) de Barcelona, habiendo actuado en
numerosas ocasiones como asesor de los hospitales espanoles, representaba la tnica
opcion para la direccion del tratamiento. Delfin Gonzalez es autor de: “Snakebite Problems
in Europe” (Handbook of Natural Toxins), “Epidemiological and Clinical Aspects of certain
venomous animals in Spain” (Toxicon) y “Clinical aspects of bites by viper in Spain”
(Toxicon). Actualmente continda con sus investigaciones en Francia y Espana.

El grupo Atrox inici6 su expansion hacia otros parques espanoles, comenzando
por el antiguo Zoo de Valencia en el Parque de los Viveros —bajo la direccion del
encomiable Profesor Ignacio Docavo- y el Marineland de Palma de Mallorca. Se
realizaron exposiciones nuevas e itinerantes como “Naturaleza Misteriosa”, actualmente
en el Zoo de Madrid. En la actualidad, ademas se encuentran exposiciones permanentes
en el Zoo de Vigo, Terranatura (Benidorm) y Faunia (Madrid) con el recién inaugurado
“Pabellon del Veneno” (2010). Actualmente la direccion de Atrox en Espana corre a
cargo de Alessandro Alviani, hijo de uno de los fundadores, en estrecha colaboracion
con el herpetoélogo catalan Andrés Serralta Bernado.

El convenio sobre el comercio internacional de especies amenazadas de fauna y
flora silvestres, mas conocido como Convenio CITES (Convention on International
Trade in Endangered Species of Wild Fauna and Flora), regula su comercializacion y
persigue preservar la conservacion de las mismas. Fue firmado en Washington el 3
de marzo de 1973 por 21 paises y entré en vigor en 1975, con la adhesion de Espana
en el ano 1986. A pesar de que las serpientes venenosas no se incluian entonces en
ninguno de sus apéndices de restriccion, el convenio supuso el cierre a las
importaciones de ciertos paises implicados en el trafico de especies, entre ellos
Tailandia y Ghana, lo que redujo en gran medida la importaciéon de ejemplares
capturados y estimulando las técnicas de reproduccion en cautividad.

En junio de 1987 Joaquin Gutiérrez Acha con @JLMG, fundan en el Zoo de Jerez
el Bitis Reptilarium. Una coleccion que reunia en torno a 50 especies de serpientes
venenosas, adquiridas principalmente de proveedores de Estados Unidos y Europa.
Para la importacion de sueros antivenenosos que dieran cobertura a todas las espacies,
previamente se efectuaron gestiones con la Oficina de Medicamentos Extranjeros. La
investigacion realizada en la coleccion permitié en poco tiempo reunir mas de 10.000
separatas relativas a las serpientes venenosas desde muy diferentes angulos:
toxinologia, patologia, biologia...etc. y comenzando una nueva aventura en la cria,
estudio y divulgacion sobre serpientes venenosas, con especial énfasis en la museistica.
Se entablaron contactos con otros centros de prestigio internacional y se articularon
protocolos de emergencia en contacto con Liverpool y Basilea. Como dato relevante,
el centro colaboré activamente en la clasificacion de la actual Naja legionis (Cobra de
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Marruecos) junto con José Antonio Valverde (1926-2003) y que fue aceptada en 1989.
Fue el primer centro espanol en realizar un estudio de mercado para la comercializacion
de veneno siendo en su dia felicitado por el Instituto Nacional de Fomento de la
Exportacion (INFE). Se incorporaron nuevos sistemas de calefaccion basados en la
lamina calefactora, se reforzaron las medidas de seguridad con la incorporaciéon de
cristales laminados, la “luz dia” era obtenida a través de tubos fluorescentes especiales
con amplio espectro ultravioleta. Se insistié en proporcionar a los visitantes la mayor
cantidad de informacién veraz disponible, se impartieron charlas e incluso durante
un ano se emitié un programa semanal desde la emisora de la Cadena COPE de Jerez
de la Frontera cuya tematica era: “Serpientes Venenosas del Mundo”. Se produjeron
en ese tiempo un gran namero de articulos en las principales revistas divulgativas de
la naturaleza del momento (Natura, Geo, Muy Interesante, Conocer, Periplo,...etc.),
con fotografias originales de Joaquin Gutiérrez Acha, realizadas en su mayor parte en
estudio con los ejemplares de la propia coleccion. Igualmente se obtuvo éxito en la
reproduccion en cautividad de parte de las especies, realizandose intercambios con
otras instituciones y publicindose estudios como “ Work lines for the Reproduction
in Captivity of the Horned Gaboon Viper” (Indian Herpetological Society (1988). La
incorporacion de la vermiculita como sustrato para la incubaciéon de los huevos
supuso un €xito memorable para la reproduccion de especies oviparas. Finalmente,
la coleccion seria dividida ante las dificultades econémicas, estableciendo @JLMG
una nueva muestra en 1990 en el antiguo Zoo de Valladolid (Matapozuelos).

La exposicion permanecio alli durante 13 anos, siendo totalmente reformada tras
la compra del zoolégico por el Grupo Parques Reunidos, empresa gestora del hoy
denominado Zoo Aquarium de Madrid, pasando a llamarse “Parque de la Naturaleza
Walvo”. Con posterioridad, el parque Walvo seria clausurado ante la escasez de
recursos, principalmente motivados por una escasa afluencia. Los animales serian
trasladados al Centro de Rescate Exotarium, del que mas adelante hablaremos.

En esos anos, aparecieron muestras itinerantes esporadicas en Espana conteniendo
ejemplares de ofidios venenosos. Se organizaban principalmente en Centros
Comerciales y casas de Cultura, no conservandose en estos momentos oficialmente
ninguna de ellas. Al tiempo las tiendas de animales experimentaron un incremento
notable en la venta de reptiles, existiendo establecimientos en Madrid y Barcelona
que afios antes ya venian ofreciendo en sus listas especies de ofidios venenosos.

100 afos después

En el ano 1994 se producia el aniversario de la obtencion de los primeros sueros
antiofidicos, por lo que pareci6é una excelente ocasién para organizar una muestra
homenaje. Para ello se cre6 Euler Exposiciones entre @ LMG y Maria Dolores Molina
Sanchez (formada en el Grupo Atrox). De acuerdo con Joaquin Gutiérrez Acha, ain
al cargo de Bitis Reptilarium, el resultado fue la Muestra Internacional “Veneno Gota
a Gota” como conmemoracion del I centenario de la Inmunoterapia Antivenenosa,
con la colaboraciéon de los principales centros productores de antidotos: Instituto
Butantan (Brasil), National Institute of Preventive Medicine (China), South African
Institute for Medical Research (Sudafrica), Commonwealth Serum Laboratories
(Australia), Behrigwerke AG (Alemania) e Instituto Pasteur (Francia). En la muestra
se ofrecia material histérico cedido por estos centros, fotografias y videos relacionados.
También se dispusieron paneles informativos en gran formato con las técnicas
entonces mas avanzadas de impresion digital (Fotobyte System). Se incorporaron
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diversos objetos museisticos; con especial referencia a reproducciones a gran escala
en hiperrealismo de diseno exclusivo de diferentes especies venenosas. En la
actualidad estas réplicas se hallan expuestas al publico en el recientemente inaugurado
Pabellon del Veneno en el Parque Faunia (Madrid). Se completaba este homenaje,
con la inclusiéon como libro catalogo de la obra: “Envenenamientos Por Animales:
Animales Venenosos y Urticantes Del Mundo” del médico, escritor y viajero Arturo
Valledor de Lozoya en colaboraciéon con la prestigiosa editorial Diaz de Santos, de
una inapreciable labor para el conocimiento de los reptiles en Espana. La muestra
disfruté de un gran éxito de publico en importantes ciudades de Espana y Portugal
hasta el afio 2004, registrando s6lo en Madrid mas de 200.000 visitantes del 9 de
Febrero al 3 de Marzo de 1996 en “La Casa de Vacas” situada en el Parque del Retiro.

Continuando con la evolucion de los antivenenos, es de destacar que el Centro
de Rescate Exotarium de acuerdo con el Grupo Atrox, suscribio el primer Convenio
Para la Provision de Antidotos en Espana en el que se sumoé ademas el Bitis Reptilarium.
De esta manera se conseguia por vez primera la cobertura total, con un reparto de
costes equitativo, para todas las especies albergadas en las tres colecciones. Exotarium
a su vez se hizo cargo del primer servicio oficial de recogida de animales ex6ticos de
la Comunidad de Madrid, pudiendo comprobar el gran namero de reptiles abandonados
o fugados que fueron recogidos por este servicio, entre ellos una significativa parte
de serpientes no venenosas.

Desde 1980 con la incorporaciéon de las serpientes venenosas a los parques
zoologicos espanoles se han producido diversos accidentes que principalmente han
afectado a personal profesional, resolviéndose en todos los casos con el alta médica.
Entre las especies causantes de estos accidentes pueden citarse la vibora sopladora
africana (Bitis Arietans), la vibora rinoceronte africana (Bitis nasicornis), la serpiente
de cascabel de Texas (Crotalus atrox), la vibora cornuda del Sahara (Cerastes cerastes),
la vibora persa (Pseudocerastes persicus), la crétalo del bambu (Trimeresurus
stejnegeri) asi como la cobra escupidora, causante de casos aislados de veneno
proyectado a los ojos.

Serpientes venenosas clandestinas en Espaiia

El ultimo caso de envenenamiento grave se produjo el 12 de Mayo de 2009 en un
aficionado y por una serpiente de cascabel de Monagas (Crotalus vegrandis). El
paciente acudi6 al servicio de urgencias del Hospital Ramé6n y Cajal de Madrid, y
como es habitual en estos casos, pronto se dispararon los resortes de comunicacion
a los parques zool6gicos. De inmediato se puso en marcha el operativo del convenio
anteriormente mencionado, para hacer llegar los sueros a su destino. Cada colecciéon
aport6 sus viales disponibles y al equipo médico le fue entregado el protocolo de
actuacion especifico. Finalmente fueron necesarias 24 dosis de “Antivipmyn”,
faboterapico polivalente anticrotalico del Instituto Bioclon, consiguiéndose finalmente
la plena recuperacion del paciente. La noticia provoc6 una gran alarma en los medios
de comunicaciéon. Por un corto periodo, agotadas las existencias, las colecciones
zoologicas autorizadas se quedaron fuera de cobertura frente a la posibilidad de un
accidente ocasionado por un crotilido. El accidentado mantenia junto a su familia
varios ejemplares de distintas especies de ofidios.

La alarma creada en este caso esti plenamente justificada en relacion al claro
incremento de la tenencia de especies de serpientes venenosas en domicilios
particulares y la potencial amenaza para su entorno. La facilidad de adquirir cualquier
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ejemplar resulta evidente navegando un instante por Internet. Mas audn, cuando
observamos la creciente organizacion de ferias de reptiles en las que no resulta dificil
su adquisicién o conseguir contactos para ello. En la actualidad, en Europa se celebran
hasta 121 eventos similares, repartidos en los siguientes paises: Austria (8), Bélgica
(3), Republica Checa (9), Dinamarca (4), Francia (9), Alemania (42), Hungria (2), Italia
(16), Holanda (7), Eslovaquia (1), Eslovenia (1), Espafa (3), Suiza (10) e Inglaterra (6).

El hecho de que se produzcan accidentes con serpientes exoticas en Europa es ya
una realidad incuestionable como queda reflejado en los datos que han sido cientificamente
aportados por varios paises. En Inglaterra, 32 casos fueron registrados en el periodo
1970-1977. David Warrell ha intervenido en el tratamiento de al menos 43 desde 1986 a
2009. En Suiza se produjeron 38 mordeduras en poco mas de un ano (2007-2008). En
Suecia del 2000 al 2007 fueron consultados hasta 20 casos producidos por serpientes
venenosas exoticas. En Alemania desde el afio 1980 al 1991, se han registrado 51 casos
de envenenamiento por serpientes foraneas. El Dr. Luc de Haro manifiesta que en la
Provenza francesa, a finales de la década de los ochenta, existia un envenenamiento cada
ano. En la actualidad se produce un caso semanal; lo que ha conducido a la creacion de
varios depdsitos de sueros antiofidicos repartidos en la geografia francesa. En un estudio
conjunto entre Francia y Alemania en dos regiones concretas de ambos paises y entre
1996 y 2000, se detectaron hasta 155 casos provocados por serpientes venenosas exoticas.
En Hungria entre 1970 y 1996 fueron registrados 97 casos de envenenamiento
pertenecientes a 21 especies diferentes de ofidios no autéctonos.

En Espana asistimos a un proceso similar que en cualquier momento podria
comenzar a causar serios problemas sanitarios. Esta circunstancia debe hacernos
reflexionar respecto a las medidas efectivas de respuesta ante este tipo de incidencias.
Una forma seria aprender de las experiencias adquiridas en otros paises europeos,
ademas de la creacion de dispositivos médicos de emergencia especialmente
preparados para esa circunstancia. Por lo que sabemos, las restricciones legislativas
a la tenencia, como las que ya han dictado determinadas Comunidades Autébnomas,
no son especialmente utiles a la hora de evitar la posesion de estas peligrosas especies.

Tal y como citaba el profesor Whitehead (1970) para explicar los “armarios de
curiosidades” que se pusieron de moda en el siglo XIII en aras de “... la veneracion de
lo raro, de lo poco comun, de lo maravilloso y de lo milagroso...”, nos encontramos
hoy con terrarios habitados por los mas peligrosos ofidios conocidos, por las razones
mas absurdas y temerarias; a veces cercanas a un trastorno histriénico de la personalidad.
En todos los casos, estos terrarios se mantienen sin la previa provision de los sueros
antivenenosos. De cualquier modo, desconocemos su paradero hasta el mismo momento
en que se produce el temido accidente y en muchos casos nos demuestran tristemente
que aquel espiritu cientifico que gui6 las pasiones y voluntades del hombre durante
siglos, han servido para poco a estos irresponsables. Regresamos de algin modo a
aquellas denostadas “menageries” y como si de “monstruos de feria” se trataran, el
mercadeo al que ahora asistimos, nos ofrece al mas alto precio mutaciones aberrantes
de especies, extrafios cromatismos e hibridaciones extranas, sin que para nada importe
el bienestar de estas fascinantes criaturas.

Compromiso de futuro

Alcanzamos el siglo XXI ante la gran preocupacién mundial en preservar la
biodiversidad y la conservacion del medio ambiente. En ese empeno emplean todo
su esfuerzo los parques zoolégicos actuales, constituyendo sin duda un valioso banco
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genético en donde se guardan las especies mas amenazadas del planeta. En muchos
casos siendo la unica posibilidad de salvarlas de una inevitable extincion. Ese debe
de ser también el objetivo de las colecciones de ofidios venenosos y asi lo demuestran
los grandes avances en la cria y reintroduccion de especies en peligro. Espana no ha
quedado fuera de juego gracias a toda la labor desarrollada por los serpentarios
consiguiendo notables éxitos: debemos mencionar de forma especial el de la cria de
la cobra real (Ophiophaggus Hannah), obtenida en las instalaciones del anteriormente
mencionado Pabellon del Veneno en el Parque Faunia (Madrid) en este afio 2012 y
de la mano de Borja Reh del Grupo Atrox. Se trata de un acontecimiento a nivel
europeo que le proporcionara un poco mas de oxigeno a la amenazada Reina de las
Cobras y que a todos nos debe producir una inmensa alegria.

Concluimos con la esperanza de haber podido comprobar como desde los
origenes de la Humanidad, los venenos animales se han utilizado con fines curativos.
Fue en 1971, con el descubrimiento del “Captopril” (un efectivo medicamento contra
la hipertension, a partir del veneno de una serpiente, la Bothrops jararaca), cuando
daba comienzo una nueva era en el conocimiento y aplicaciéon de las toxinas de
origen animal. A través de ellas se han podido comprender complicados procesos
fisiol6gicos como la coagulacion sanguinea o descifrar sistemas desconocidos en la
trasmision nerviosa. Se puede confirmar que estas secreciones constituyen ricas
fuentes en compuestos bioactivos que, a su vez, dan la pista para disefar nuevos
productos terapéuticos. Junto con los avances en biologia molecular y terapia génica,
estas espectaculares moléculas se alian en la lucha contra la enfermedad, consiguiendo
dia a dia nuevos avances en biomedicina, cirugia y farmacologia. Es ahora cuando
empezamos a comprender el mapa del tesoro, en la frontera invisible que separa la
vida y la muerte, esa misma gota letal, nos conducira ahora por el camino de la
salvacion y ojala sirva definitivamente para respetar a estas maravillosas serpientes
venenosas, a las que los dioses un dia dotaron de un poder casi absoluto. Estaba
claro que confiaban plenamente en su gran sabiduria para utilizarlo con justicia.
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6. COLOQUIO FINAL

Al final de la Jornada se desarroll6 un coloquio sobre los temas que suscitaron
mayor debate a lo largo de las presentaciones y que se centraron principalmente en:

1. Presencia de especies exoticas en Espafa y tratamiento de sus mordeduras.

2. Diferencias y similitudes en los distintos protocolos de manejo de las
mordeduras de ofidios ponzofiosos autoctonos.

ESPECIES EXOTICAS EN ESPANA

Uno de los temas que suscitaron mayor interés y preocupacion fue el de las
especies exoticas existentes en Espana. Los profesionales sanitarios asistentes a la
reunion manifestaron su preocupacion ante la disponibilidad en Espafa de antivenenos
para este tipo de serpientes asi como la existencia de alguin registro de centros o
puntos de provision de los mismos.

En principio, en Espana, y en opinion de los expertos, los hospitales no disponen de
ellos. Existe un convenio (Convenio para la provision de antidotos, en la pagina 109) de
caracter privado entre los zoolégicos de Madrid, de Barcelona, Terra Natura y Adibo,
por medio del cual, y como requisito de seguridad en el trabajo, mantienen una
provision de este tipo de sueros. Estos zoologicos no tienen capacidad juridica para
comercializar los sueros ni mecanismos para distribuirlos hasta el centro de asistencia,
a no ser que se trate de una persona que trabaje en el zoolégico. Por otra parte, cuando
se suscita un abastecimiento directo por parte de alguno de estos zoologicos a un
centro sanitario, resulta problematica la retribuciéon econémica del coste del suero
antiofidio al procederse fuera de los mecanismos de abastecimiento propios de la
distribucion farmacéutica, tanto general como especifica para “disponibilidad de
medicamentos en situaciones especiales”. Asi, en ausencia de protocolo o procedimiento
de actuacion especifico para este tipo de coyunturas, la cesion del medicamento habria
de practicarse mediante acuerdo particular entre el hospital y el zoolégico.

En opinion de los expertos de la reunion, aunque se trate de un problema poco
comun, es grave; y por tanto habrian de establecerse mecanismos oficiales especificos
para contingencias de este tipo.

Después de conocer la situacion sobre las serpientes exoticas clandestinas en
Espaia, descrita en su ponencia por el Dr. Méndez Garcia, y el claro incremento de
la tenencia de estas especies en domicilios particulares con el consiguiente riesgo,
parece cuando menos necesario un debate sobre la posibilidad de que en Espana
exista en modo protocolizado de proceder y acceder a sueros de serpientes no
autoctonas mas alla del contacto particular entre las partes interesadas. A lo largo de
la reuniéon se planteé la posibilidad de establecer un banco de antivenenos de
serpientes no europeas para abastecer a lo paises miembros con esta contingencia.

En el caso de Espaiia, la provision de estos anti-ofidios dependeria en gran medida de
los convenios, acuerdos o autorizaciones del Ministerio de Sanidad y en concreto de su
departamento de medicacion extranjera al amparo del Real Decreto 1015/2009, de 19 de
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junio, por el que se regula la disponibilidad de medicamentos en situaciones especiales pues,
dado que se trata de productos no registrados en Espafia, hay que importarlos superando las
complicaciones administrativas que trae consigo un procedimiento especial. En concreto, los
antivenenos para especies exoticas producidos por el Instituto Bioclon estan registrados en
Méjico, registro no contemplado por la Agencia Europea del Medicamento (EMA) y que
requiere de un procedimiento especial (el mismo que utilizan los zool6gicos).

Se han iniciado otras medidas por parte del Instituto Bioclén, como la solicitud
del reconocimiento del antiveneno como Medicamento Huérfano en la EMA, como
un posible mecanismo facilitador del registro de estos sueros contra fauna autoctona
en Espana y Europa en general.

Sin embargo esta calificacion de Medicamento Huérfano en el ambito europeo
sO6lo es aplicable a los sueros antiveneno de especies europeas. Por tanto, la
disponibilidad del antiveneno para especies exoéticas en Espafa, seguiria sin regularizar
y pendiente de acuerdos oficiosos entre centros usuarios y entidades cedentes.

MANEJO CLINICO Y TRATAMIENTO DE LA MORDEDURA DE OFIDIO PON-
ZONOSO EN EUROPA. DIFERENCIAS Y SIMILITUDES

El tema central de la Jornada, como se aprecia en las ponencias recopiladas en el
presente monografico, ha sido el tratamiento de la mordedura de viboras de la fauna
ibérica, constatandose la amplia coincidencia de los protocolos aplicados en diversas
instituciones. Sin embargo, también se aprecian algunas diferencias entre ellos, por lo
que se ha procedido a compilar en la siguiente tabla las principales intervenciones,
comparando si se practican o no en cada uno de los protocolos comentados.

Cuadro sindptico de los protocolos sobre el manejo clinico y el tratamiento de
las mordeduras de viboras aut6ctonas aplicados por los autores del monografico.

1. Protocolo de la Comunidad Auténoma de Aragon.
2. Protocolo del Hospital Clinico de Barcelona.
3. Guia rapida del accidente ofidico del Complejo Hospitalario de Burgos.

4. Protocolo de actuacion en mordeduras de serpiente de la Unidad de
Toxicologia Clinica del Hospital Clinico de Barcelona.

5. Manejo del envenenamiento por Vibora en Europa. En de Haro et al, 2009 y
Boels et al, 2012.

INTERVENCION 112 (3 |4 |5
PRIMEROS PASOS - Limpieza de
herida/antisepsia eje|eje|e
- Crioterapia ©|lo|x |o|x
- Antibidticos ol o|x o|?
- Revisién
Antitetanica ele|eje|°
CONTRA ] EL - Analgésicos olololelo
DOLOR/INFLAMACION/PRURITO T Antihistaminicos X o lx [x [x
GRADO Il ( presencia de coagulacion - Heparinoterapia oloelv|x |2
intravascular diseminada, tromboflebitis)
GRADO lI-lll - Antiveneno +
Corticoides et
- Antiveneno olololo|o
CIRUGIA - Desbridamiento © | x |[x |x |x
- Fasciotomia x |x |x |x [?

leyenda: © Se aplica  x No se aplica V Se desaconseja  ? No se menciona
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