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Resumen

El envenenamiento por mordedura de serpiente es una condicion clinica de alta morbilidad
y mortalidad, que posee grandes asociaciones con sindromes clinicos que pueden poner en riesgo
la vida del afectado. La mayoria de los incidentes ocurren en Africa, América Latina y Asia donde
especies de serpientes con componentes toxigénicos en su veneno son endémicas.
Aproximadamente, 5,4 millones de personas en todo el mundo son victimas de mordeduras de
serpientes anualmente y entre 1,8 y 2,7 millones de ese grupo, concluyen en un envenenamiento.
Estas mordeduras provocan entre 81.410 y 137.880 de muertes cada afio alrededor del mundo,
ademas de generar aproximadamente tres veces mas casos de amputaciones y otras discapacidades
permanentes. En Costa Rica, pais rico en herpetofauna ocurren alrededor de 600 envenenamientos
ofidicos, con una mortalidad de siete personas en promedio, con una alta tasa de discapacidad

resultante del envenenamiento por la serpiente.

Este trabajo de investigacion busca determinar las estrategias de abordaje de incidentes por
mordedura de serpiente, implementables en el sistema de salud costarricense, en el periodo 2014-
2023. Con esos fines, se lleva a cabo un estudio de revision bibliografica con el que se recopila
informacion cientifica respaldada de bases de datos de diferentes paginas web como PubMed,
Scielo, Google Scholar, ScienceDirect, UpToDate, ELSEVIER y SCILO, donde se identifican
articulos que analizan el fendmeno por mordedura de serpiente de una forma global, los diferentes
sindromes clinicos que se presentan tras el envenenamiento, los tratamientos existentes y nuevas
formas de atencion que estan surgiendo. Se destaca la necesidad de la educacion continua, de
nuevas investigaciones acerca de terapias novedosas y protocolos para la atencion de las victimas

por mordedura de serpiente.

Abstract

Snakebite envenomation is a clinical condition with high morbidity and mortality, strongly
associated with clinical syndromes that can be life-threatening. Most incidents occur in Africa,
Latin America, and Asia, where snake species with a toxigenic component in their venom are
endemic. Approximately 5.4 million people worldwide are victims of snakebites annually, between

1.8 and 2.7 million of this group resulting in envenomation. These bites cause between 81,410 and



137,880 deaths each year worldwide, in addition to approximately three times as many cases of
amputations and other permanent disabilities. In Costa Rica, a country rich in herpetofauna, around
600 ophidian envenomations occur, with an average mortality of seven people, with a high rate of

disability resulting from snake envenomation.

This research work seeks to determine the strategies for addressing snakebite incidents,
implementable in the Costa Rican health system, in the period 2014-2023. A bibliographic review
study is carried out where scientific information is collected supported by databases from different
websites such as PubMed, Scielo, Google Scholar, ScienceDirect, UpToDate, ELSEVIER, SCILO,
where articles are identified that analyze the snakebite phenomena in a global way, including the
different clinical syndromes that occur after envenomation, existing treatments and new forms of
treatment that are emerging due to the need for new treatments, the need for continuing education,

new research about new therapies, and protocols for the care of snakebite victims is highlighted.
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CAPITULO I: INTRODUCCION



En el presente capitulo se abordan los aspectos introductorios de la investigacion, dentro
de los cuales se encuentran la introduccion, los objetivos, tanto general como especificos, la
justificacion y los antecedentes entre los que se incluyen aquellos de caracter historico,

internacionales y nacionales.

1.1 Introduccién

El envenenamiento por mordeduras de serpiente representa un problema de salud publica
que se considera desatendido en muchas naciones de regiones tropicales y subtropicales. La
mayoria de los casos se ven reportados en zonas de Africa, América Latina y Asia. En el caso de
este Ultimo continente, hasta dos millones de personas al afio sufren envenenamiento por
mordedura de serpiente; mientras que en Africa, entre 435.000 y 580.000 requieren tratamiento

anualmente?.

Este fendbmeno ocurre principalmente a mujeres, nifios y trabajadores rurales que viven en
comunidades pobres de paises de ingresos bajos y medianos. La mayor carga de casos se registra
en naciones con sistemas de salud fragiles y recursos medicos limitados. Ademas, muchos de los

afectados por una mordedura sufren discapacidades y consecuencias para su salud a largo plazo.

Se resalta el hecho de que el envenenamiento por mordedura de serpiente es una de las
causas importantes de muerte a nivel global. Cada afio, mas de cinco millones de personas son
mordidas por serpientes, 130.000 pierden la vida y cerca de 400.000 sufren discapacidades

permanentes, tales como limitaciones de la movilidad, Glceras cronicas o amputaciones?.

Es claro que este fendmeno ha recibido poca atencion desde el punto de vista de
investigacion, lo que también conlleva una cantidad de consecuencia, dada la inexactitud de los
datos registrados. Los envenenamientos causados por varias serpientes, especialmente de las
especies de la familia Viperidae y algunas de la familia Elapidae, provocan dafios significativos
en los tejidos y en varios 6rganos, que implica que un significativo porcentaje de las personas

afectadas por mordeduras de serpiente sufran secuelas permanentes.

Entre las consecuencias con mayor repercusion se incluye la pérdida de tejido,
amputaciones, contracturas, artrodesis, artritis septica, cicatrices hipertroficas y queloides, asi

como dafio en tendones, ceguera, Ulceras crénicas en la piel, osteomielitis, insuficiencia renal



cronica y secuelas neuroldgicas, sumandose a todo esto, una alta incidencia de secuelas

psicoldgicas.

A pesar de su impacto, las politicas sanitarias mundiales y regionales habian ignorado
durante mucho tiempo las mordeduras de serpientes, incluso en las zonas consideradas mas
afectadas. Fue hasta que en el 2017, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), incluy6 el
accidente ofidico en la lista de enfermedades tropicales desatendidas, que se gener6 un plan
integral para lograr disminuir la mortalidad y también la alta tasa de morbilidad mundial

producidas por este fendmeno?.

Por otra parte, la lucha global para disminuir el efecto de esta enfermedad debe considerar
aspectos nacionales locales, por ende, son necesarios estudios comparativos que ayuden a
identificar los puntos fuertes, las areas en las que se puede mejorar y las necesidades primordiales.
La formacion de las comunidades y los cuidadores acerca de la implementacion de medidas
preventivas contra las mordeduras de serpientes, como el uso de botas protectoras en los arrozales
o durante actividades al aire libre, evitar dormir en el suelo, emplear mosquiteros, buscar atencion
médica de forma inmediata y abstenerse de aplicar torniquetes arteriales, puede contribuir a

disminuir los efectos de estas mordeduras y el envenenamiento asociado.

Lo anterior, resulta particularmente oportuno en el caso de los nifios, ya que, su menor
masa corporal los hace méas vulnerables a los efectos del veneno, por lo que se deben reducir las

tasas de mortalidad y las discapacidades derivadas de este tipo de incidentes en estas poblaciones.

En ese sentido, el presente trabajo de investigacion tiene como fundamento una revision
detallada de la literatura existente relacionada con las actualizaciones en el manejo del accidente
ofidico en Costa Rica. Su propdsito es reunir, examinar y resumir la informacion mas actual y
significativa proveniente de fuentes cientificas, guias clinicas y documentos institucionales, con el
objetivo de presentar una perspectiva actualizada sobre la atencién médica, la epidemiologia, los
tratamientos disponibles y las medidas preventivas frente a esta condicion de importancia en la

salud publica nacional.



1.2 Planteamiento del problema

Las mordeduras de serpientes representan un problema de salud publica persistente en
Costa Rica, sobre todo en las zonas rurales, empobrecidas y de dificil acceso, donde las
condiciones socioecondmicas y geograficas dificultan la atencién médica oportuna. Con el paso
de los afios, se ha mantenido una alta incidencia de accidentes ofidicos, muchos de los cuales

resultan en complicaciones clinicas severas con tasas de mortalidad considerables.

Pese a que el envenenamiento por mordedura de serpiente tiene un impacto significativo
en la salud humana, este sigue siendo en gran medida desatendido por las instituciones sanitarias
nacionales e internacionales, las agencias de financiacién, las sociedades farmacéuticas, las

organizaciones de pacientes y los grupos de defensa de la salud®.

El nimero de casos de mordedura de serpiente, en general, no se conoce 0 se subestima
severamente en muchos paises tropicales-subtropicales. Como consecuencia, la distribucion del
antiveneno y el manejo de la enfermedad son dificiles de optimizar: Por ese motivo, la estimacion
de la incidencia de mordeduras de serpiente se ha propuesto como un factor clave para mejorar el

manejo de las mordeduras de serpiente®.

Aunque exista la atencion médica, la falta de conciencia publica y la escasez de antivenenos
complican la situacion. Las autoridades de salud han iniciado campafias de educacion y

prevencion, pero aun queda mucho por hacer para abordar el problema eficazmente.

A su vez, se observa una preocupante escasez de investigaciones recientes y una limitada
innovacién en tratamientos terapéuticos dirigidos al abordaje del accidente ofidico. La falta de
generacion y aplicacion de nuevo conocimiento limita las posibilidades de mejora en la atencion
integral de estos pacientes. Esta situacion afecta principalmente a los habitantes de zonas rurales
y remotas, quienes se enfrentan a barreras de acceso a servicios médicos, lo cual amplifica los

riesgos y consecuencias del accidente.

Un mejor conocimiento de la incidencia y mortalidad por mordeduras de serpientes podria
mejorar su manejo. Sin embargo, son dificiles de estimar, en particular porque la mayoria de ellos
se basan en extrapolaciones de publicaciones cientificas y médicas que no son representativas de

la situacion epidemioldgica.



Se considera urgente realizar una revision sistematica de las estrategias de abordaje
implementables, con el fin de identificar buenas précticas, vacios en la atencidén y oportunidades
de mejora en este campo. Este esfuerzo podria contribuir significativamente a fortalecer la
capacidad de respuesta del sistema de salud costarricense ante este tipo de emergencia médica,

sobre todo en poblaciones vulnerables.

Para lograr una comprension integral y un correcto abordaje del fendmeno de
envenenamiento por mordedura de serpiente, para cada paciente se debe tener en cuenta los
aspectos biomédicos, etiologia, la fisiopatologia, diagndsticos y todas sus posibles terapias,

ademas del contexto socioecondmico, psicoldgico, cultural y politico de la region®.

Una vez expuesto lo anterior, surge la interrogante: ¢Cudles son las mejores estrategias de
abordaje implementables en el sistema de salud costarricense para el manejo de incidentes por

mordedura de serpiente?



Objetivos

1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo General

a. Determinar las estrategias de abordaje de incidentes por mordedura de serpiente,

implementables en el sistema de salud costarricense, en el periodo 2014-2023

1.3.2 Objetivos especificos

a. Definir las diferentes presentaciones clinicas de incidentes por mordeduras de serpientes.

b. Mencionar las estrategias de abordaje usadas en Costa Rica en el sistema pablico y privado
para envenenamiento por mordedura de serpiente para la identificacion de las mejores
practicas.

c. Investigar nuevas terapias para el abordaje de incidentes por mordedura de serpientes.



1.4 Justificacidén

El accidente por mordedura de serpiente es considerado un problema de salud puablica
desatendido en el que se ven perjudicadas comunidades en su mayoria desfavorecidas
econdmicamente, ubicadas en zonas tropicales y subtropicales, donde hay variedad de serpientes

con capacidad de generar gran dafio a la salud de los afectados por sus mordeduras.

Al estudiar con mayor profundidad el fendmeno de accidentes por mordedura de serpiente,
se puede obtener informacién importante, sobre las circunstancias, incidencia y consecuencias del
accidente ofidico, lo que resulta de ayuda para reconocer las regiones o poblaciones mas

vulnerables y asi desarrollar mejores estrategias de prevencion y tratamiento.

En el caso de conocer las areas donde ocurren mas incidentes por mordedura de serpiente,
se pueden implementar campafias de educacion en salud y concientizar a la poblacién, asi como

aumentar el equipo de respuesta ante estos casos.

El costo econdmico de las mordeduras de serpiente es grande y no solo afecta a las victimas,
sino tambien a la sociedad entera (familias y comunidades). Los gastos que conlleva suelen ser
muy elevados, mas si se trata de regiones donde la atencion medica es limitada. Las repercusiones
de un evento como estos también pueden ser grandes, debido a las incapacidades que pueden
quedar como repercusion después de una mordedura de serpiente, desestabilizando la economia

familiar, y, por tanto, la seguridad alimentaria

Una basqueda exhaustiva puede contribuir a cuantificar los costos, lo que permite abogar
por el desarrollo de programas o campafias para la prevencidn de estos eventos y asi minimizar el

impacto social, psicoldgico, financiero que produce el accidente por mordedura de serpiente.

Por otra parte, el sistema de salud costarricense tiene desafios en lo concerniente a la
atencién del accidente por mordedura de serpiente, especificamente en la disponibilidad de
antivenenos y educacion médica continua. A pesar de que se ha avanzado en la produccion de
sueros antiofidicos, su distribucion y el almacenamiento ha sido un problema constante. Se afiade
que es de suma importancia que el personal que se encarga de atender estas emergencias reconozca

los signos y sintomas de las mordeduras y usar el tratamiento adecuado de una forma correcta.



En muchas partes alrededor del mundo, los sistemas de atencion en salud son insuficientes,
como consecuencia de la falta de antiveneno en comunidades remotas y pobres donde el accidente
ofidico suele ser comin. Esto tiene como repercusion que no hay un tratamiento idéneo para las
personas que sufren la mordedura por serpiente, lo que conduce a una alta tasa de mortalidad y

morbilidad.

Pese a los avances en el cientifico y los tratamientos médicos, las mordeduras de serpientes
todavia causan una gran carga social y pérdidas econdmicas considerables, que afectan a millones

de personas cada afio.

El veneno de serpiente es una mezcla de proteinas complejas, enzimas, péptidos y otras
biomoléculas activas que ejercen una gran cantidad de efectos en el cuerpo humano, la estructura
del veneno varia de especie de serpiente y puede incluir miotoxinas, citotoxinas, hemotoxinas,
neurotoxinas y varios otros tipos que van dirigidos a diferentes sistemas del cuerpo. Este veneno
se inocula por medio de colmillos de poseen las serpientes que estdn modificados para que se

conecten a través de un conducto a una glandula venenosa.

La estructura de los venenos de serpiente posee una alta complejidad y heterogeneidad,
dando como resultado una variable perfil bioquimico y toxicoldgico, lo cual establece una gran
cantidad de manifestaciones clinicas. Ademas, ciertas toxinas en los venenos causan dafio tisular
local, por lo general con secuelas permanentes, en tanto que otras causan efectos sistémicos que
incluyen manifestaciones neurotoxicas, hemorragia, lesion renal aguda, rabdomidlisis,

cardiotoxicidad, hiperautonomia o trombosis.

Los venenos de las serpientes de la familia Viperidae provocan efectos locales y sintomas
sistémicos relacionados con hemorragias, trastornos de la coagulacién y choque hipovolémico. Por
otro lado, los venenos de las serpientes de la familia Elapidae tienden a causar principalmente

efectos neurotoxicos, como la paralisis neuromuscular.

El envenamiento por mordedura de serpiente afecta principalmente a las poblaciones
econdmicamente desfavorecidas, que habitan por lo general en zonas tropicales. En estas regiones
los datos epidemioldgicos no siempre son de confiar, por no ser exactos y el acceso a la atencion
médica es muy pobre. De ahi que para abordar el problema de mordedura de serpiente es oportuno

estudiar este fendmeno manera idénea, siendo necesario tener claro que la heterogeneidad espacial



de estas mordeduras esta en intima relacion con la demografia humana y la distribucion de las

serpientes.

Al respecto, en esta investigacion se dara un enfoque global del accidente por mordedura
de serpiente, ya que, ademas de ser un tema con poca foco investigativo, mas aun tratdndose de un
pais donde se encuentran diversas familias de estas serpiente, cada vez se alimenta la cifra de casi
los quinientos a seiscientos casos de accidente ofidico que en promedio se dan en Costa Rica en
los ultimos afios. Aunado a esto, se requiere tomar en cuenta las cinco muertes que se dan

aproximadamente cada afio, debido al envenenamiento por mordedura de serpiente.

La tasa de mortalidad ha disminuido notablemente en los ultimos afios, gracias a los
esfuerzos que se han realizado para el acceso al antiveneno. Sin embargo, se debe destacar que el
acceder de forma rapida y oportuna a un tratamiento antiveneno es de suma importancia para

disminuir la tasa de mortalidad anual por este fendmeno.

Costa Rica, por tener una alta biodiversidad en flora y fauna, tiene una gran variedad de
serpientes. En su territorio las serpientes representan alrededor de dos terceras partes de estos
animales. Se han identificado 11 familias de serpientes, de las cuales tan solo dos se consideran
“potencialmente letales™ para el ser humano. De ese modo, de las 140 especies presentes en el

territorio costarricense, tan solo 23 se consideran venenosas®.

El nimero de serpientes no venenosas es mucho mayor a las que lo son, pero existen zonas
que son categorizadas como rojas por el nimero de casos que se presentan. Al mismo tiempo,
factores como el cambio climatico y la deforestacion pueden alterar la distribucion del habitat de

las serpientes, lo que podria haber cambios en la incidencia de casos por estas mordeduras.

En esta investigacion del accidente por mordedura de serpiente es fundamental, para
abordar un problema en el que se ven involucradas muchas esferas, entre ellas la salud publica, la
economia, la educacion y la biodiversidad. Al desarrollar todos estos aspectos, se puede llegar, no
solo a entender el fendmeno de una forma integral, sino también a una comprension de coémo
disminuir los efectos graves de estos eventos. Con la cooperacion entre la comunidad cientifica, el

ambito médico, educadores y, por supuesto, la comunidad se puede lograr implementar soluciones



efectivas y sostenibles, desde un accionar coordinado, para lograr mitigar los fendmenos asociados

al accidente ofidico.

Como en otras enfermedades, para alcanzar un abordaje correcto, el fendmeno de las
mordeduras de serpiente necesita un enfoque global que contenga el desarrollo y transferencia de
tecnologia entre los paises productores de antivenenos y los que no los fabrican, asi como
garantizar la produccion del antiveneno. También deben incluirse las intervenciones de salud
publica en los diversos niveles para mejorar la distribucidon de antivenenos, la capacitacion del
personal de atencion médica, el tratamiento a quienes han sufrido discapacidades permanentes
como consecuencia de las mordeduras de serpiente y la participacion de las organizaciones
comunitarias locales en la prevencion de este problema mediante la educacion publica y la

divulgacion.

Los errores en la atencion, la falta de conocimiento y las omisiones contribuyen a que este
tipo de accidente se perciba como mas peligroso de lo que realmente es, lo que genera un rechazo
generalizado hacia las serpientes. Un manejo adecuado, tanto en la fase inicial prehospitalaria
como en el entorno hospitalario, es transcendental para lograr un resultado favorable en esta

emergencia médica.

Existen diferentes puntos de vista sobre el manejo prehospitalario del accidente ofidico,
pero en general se encuentra que las recomendaciones y pasos a seguir sobre los primeros auxilios
son conflictivos, contradictorios y ambiguos, lo que puede causar mas dafo que la mordedura
misma, generar la pérdida de valioso tiempo provocando secuelas o la muerte del paciente y

aumentar los costos de recuperacion y tratamiento.

En el manejo hospitalario, el personal de urgencias no fijo debe obtener el aprendizaje por
observacion mas que por entrenamiento, las acciones basadas en anécdotas mas que en
experiencias, la falta de formacion, de protocolos eficientes y de experiencia del uso de antidotos

propician opiniones médicas encontradas y tratamientos hospitalarios diferentes.

La presente investigacion resulta de interés porque busca recopilar, analizar las estrategias
que han sido implementadas o las propuestas para enfrentar este tipo de incidentes. Con ello, se

pretende identificar buenas practicas, vacios y oportunidades de mejora en los protocolos de
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atencion, capacitacion del personal de salud, logistica de distribucion de antivenenos, educacion a

la poblacion y coordinacion interinstitucional.

Asimismo, el estudio adquiere relevancia en tanto que puede contribuir a fortalecer la
respuesta del sistema de salud costarricense ante un evento potencialmente mortal, pero prevenible
y tratable con una atencion adecuada. Una revision de esta naturaleza puede apoyar la toma de
decisiones informadas, la formulacion de politicas publicas y la adaptacion de estrategias, segun

las realidades locales.
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1.5 Antecedentes

1.5.1 Antecedentes Historicos

El antiveneno es el tratamiento principal para las mordeduras de serpiente venenosas. Cabe
citar que el Dr. Albert Calmette desarrolld el primer antiveneno para el veneno de serpiente,
conocido como suero de Calmette, a partir de suero de caballo, que ain se utiliza de la misma
manera en la actualidad’. Por su parte, la literatura entre 1910 y 1930 relataba que dichos venenos

traian mas dafios a la salud del ser humano que el propio veneno inoculado por el espécimen.

El envenenamiento por mordedura de serpiente ha sido un problema de salud publica
desatendido durante muchos afios, siendo la poblacion mas afectada las familias asentadas en
zonas rurales y economicamente desfavorecidas en regiones tropicales. A pesar de su creciente
importancia, la falta de inversion en prevencion, tratamiento y acceso a antivenenos adecuados ha

dificultado su control.

Mas recientemente, en junio de 2017, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
reconoci6 formalmente el envenenamiento por mordedura de serpiente como parte de las
Enfermedades Tropicales Desatendidas (ETD). Esta medida fue motivada por solicitudes de
diversos Estados Miembros y por el aumento de evidencia que demostraba la necesidad de una
mayor atencion a este problema a nivel mundial. Al respecto, la OMS ha afiadido esta enfermedad

a su lista de ETD en la categoria A8,

En 2019, la OMS present6 la Estrategia Global para la Prevencion y el Control de la
Mordedura de Serpiente, con las metas de reducir la mortalidad y las discapacidades provocadas
por este problema de salud publica. Se establece ahi que el objetivo de la estrategia es prevenir y
controlar el envenenamiento por mordeduras de serpiente para reducir a la mitad el nimero de

muertes y casos de discapacidad que causa para 2030°. Y se subrayan las siguientes cuatro metas:
e Empoderar e involucrar a las comunidades.
e QGarantizar un tratamiento seguro y eficaz.
o Fortalecer los sistemas de salud.

e Aumentar las alianzas, la coordinacion y los recursos colaboracion solida.
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1.5.2 Antecedentes Internacionales

Segun la OMS, las mordeduras de serpiente son un problema de salud publica desatendido
en muchos paises tropicales y subtropicales. La mayoria de ellas se producen en Africa, Asia y
América Latina. En Asia, hasta 2 millones de personas se envenenan por serpientes cada afo,
mientras que en Africa se estima que hay entre 435.000 y 580.000 mordeduras de serpiente al afio

que requieren tratamiento'’.

La OMS ha sido lider en el disefio de guias clinicas para el manejo del accidente ofidico,
con el objetivo de estandarizar los protocolos de tratamiento, mejorar el diagnodstico y asegurar el
uso apropiado del antiveneno. Estas guias son fundamentales para los sistemas de salud en areas

endémicas, un ejemplo de estos son el protocolo realizado para la zona de Sureste asiatico .

A lo largo del siglo XX, varios paises latinoamericanos establecieron laboratorios para la
produccion de antivenenos, como Brasil, México y Argentina. Sin embargo, la distribucion
equitativa de estos tratamientos ha enfrentado desafios, especialmente en zonas rurales y
comunidades indigenas. La falta de datos precisos sobre la incidencia de mordeduras y la

subnotificacion de casos han dificultado la planificacion y respuesta efectiva.

Por su lado, Estados Unidos cuenta con un algoritmo de tratamiento, llamado “algoritmo
de tratamiento unificado”, publicado en 2011, con el propdsito de agilizar el manejo y el
diagnostico de las mordeduras de serpiente en esa nacion. No obstante, desde que se publico el
algoritmo, se ha puesto a disposicidn un nuevo antiveneno, y el algoritmo aun no se ha actualizado
en consecuencia. Como Canada no tiene especies de serpientes autoctonas que son diferentes a las
de Estados Unidos, es probable que este algoritmo sea aplicable también para evaluar los casos de

mordeduras de serpiente en ese otro pais'!.

Los envenenamientos por mordedura de serpiente en Iran han sido un problema de salud,
aunado a esto su manejo no se encuentra regulado y puede ser diferente de un centro de salud a
otro. Acéd se concluye que el envenenamiento por mordedura de serpiente es una emergencia
toxicologica clinica y debe tratarse de manera oportuna y organizada. Por lo tanto, se ha disefiado
un protocolo basado en evidencia de multiples aspectos para mejorar los resultados clinicos,
reducir la administracion innecesaria de antiveneno y ayudar a los médicos a tomar decisiones

clinicas mejores y mas adecuadas'?.
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Las mordeduras de serpiente son mas frecuentes en Africa, Asia y América Latina por tener
los ambientes y climas idoneos para albergar gran cantidad de estas serpientes. Entre los paises
con mayor riesgo de envenenamiento se encuentra Brasil, debido a su extenso territorio silvestre
y la gran diversidad de serpientes venenosas. Este pais cuenta con un importante legado en el
registro de casos de mordeduras y la produccion de sus tratamientos, El primer estudio sobre el
tema fue realizado en 1901 por el investigador médico y cientifico Vital Brazil originario de Sao
Paulo, coincidiendo con el inicio de la fabricacidon de sueros antivenenos en el pais. En 1986, el
Ministerio de Salud de Brasil establecio el Programa Nacional para el Control de Mordeduras de

Serpientes'.

En Colombia, las mordeduras de serpiente fueron catalogadas como un evento de
notificacion obligatoria dentro del Sistema Nacional de Vigilancia en Salud Publica a partir de
octubre de 2004, mediante la Circular del Ministerio de Salud. Sin embargo, fue hasta 2007 que
se establecid una notificacion sistematica y constante de los casos, lo que permitidé un mejor
seguimiento epidemiologico y una estimacion mas precisa de la importancia del problema por

envenenamiento por mordedura de serpiente, por ende mas atencion al problema en cuestion'®.

Por su ubicacion geografica dentro de la zona tropical del continente suramericano,
Colombia posee una amplia variedad de ecosistemas, con rica flora y fauna, con climas célidos y
templados, condiciones ideales para el asentamiento de serpientes venenosas. Esta gran cantidad
de ecosistemas favorece la presencia de especies como la Bothrops asper, responsable de la

mayoria de los accidentes ofidicos en el pais'®.

Debido a estos factores, Colombia se posiciona como el tercer pais en América Latina con
mayor numero de casos de envenenamiento por mordedura de serpiente, solo por detrds de México

y Brasil'*,
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1.5.3 Antecedentes Nacionales

De acuerdo con Porras en su articulo, se afirma que la participacion pionera de Anastasio
Alfaro Gonzalez y Clodomiro Picado, en el estudio e investigacion del tema ofidico, ha sido
fundamental. Los ha seguido un grupo numeroso de investigadores que han estudiado los aspectos

médicos, bioldgicos, bioquimicos, inmunolégicos y sociales '°.

En su articulo Gutiérrez et al. mencionan que después del fallecimiento de Picado, en 1944,
la investigacion en el area del ofidismo disminuy6. El tema adquirié nuevo dinamismo en la década
de 1960 y se logré la produccion local de antivenenos en Costa Rica y la creacion del Instituto

Clodomiro Picado '°.

Es asi como el estudio global de los venenos de serpiente tomé mayor relevancia gracias a
los esfuerzos realizados por Jesis Maria Jiménez Porras, profesor de Bioquimica en la Escuela de
Medicina de la Universidad de Costa Rica, quien se dedico a caracterizar y categorizar los venenos

de diversas especies de serpientes en el pais'®.

Se inicidé un ambicioso proyecto de colaboracion internacional e interinstitucional, en el
que participaron el Ministerio de Salud de Costa Rica, la Universidad de Costa Rica (UCR) y la
embajada de los Estados Unidos en el pais. Figuras clave en esta iniciativa fueron el ministro
Alvaro Aguilar Peralta, el mayor Herschel H. Flowers, veterinario del ejército de los EE. UU. y
especialista en serpientes y venenos, asi como Roger Bolafios Herrera, profesor de Inmunologia

en la Facultad de Microbiologia de la UCR.

Este plan, conocido como el “Programa de Sueros Antiofidicos” y adscrito al Ministerio de
Salud Publica, permitié un avance significativo en 1967 con la produccion de los primeros lotes

de antivenenos polivalentes y anticoral en el pais'.

Costa Rica es considerado pionero en el tema relacionado al ofidismo en el mundo, pero
también se ha visto fortalecido en cuanto a la disponibilidad y tenencia de antivenenos en
diferentes zonas de su territorio. Se resalta que la Caja Costarricense de Seguro Social (CCSS)
adquiere una cantidad importante de antivenenos elaborados por el Instituto Clodomiro Picado
(ICP), dado que es la encargada de distribuir el antiveneno en los diferentes niveles de atencion

hospitalaria. Sin embargo, Gutiérrez et al. en su articulo menciona que un estudio efectuado
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utilizando el Sistema de Informacion Geografica detectd que hay varias regiones en Costa Rica
donde el acceso a centros de salud demora mas de tres horas, lo cual tiene implicaciones

importantes en el caso del envenenamiento ofidico .

Anaden Sasa et al. en su articulo que la vigilancia epidemiologica de la mordedura de
serpiente es una practica necesaria para determinar su tendencia en el espacio y el tiempo, y

examinar sus efectos y consecuencias sobre las poblaciones en riesgo'¢ .

Costa Rica tiene una posicion avanzada en la prevencion y tratamiento del accidente ofidico
y es reconocido a nivel mundial por su produccion de sueros antiofidicos y su enfoque en la salud
publica para reducir el impacto de las mordeduras de serpiente. En ese sentido, Rodriguez et al.

destacan que:

Se requiere implementar una agenda de investigacion clinica en este tema, tomando en
cuenta la alta casuistica de envenenamientos ofidicos atendidos en hospitales y clinicas del
pais. estructurar alianzas entre los sectores académico y clinico para caracterizar de manera
mas sistematica, las principales manifestaciones clinicas y las alteraciones de laboratorio
en los envenenamientos, las diferencias entre los patrones de envenenamiento causados por
diversas especies de serpientes, la eficacia y seguridad de los antivenenos, la busqueda de
biomarcadores que permitan detectar manifestaciones clinicas poco conocidas, y otros

aspectos de interés en el tema'>.

Gracias al apoyo de cientificos como Clodomiro Picado, el pais se convirtidé en un referente

mundial en la produccion de antivenenos. Agregan Rodriguez et al. en su articulo que:

El aporte de Picado no se circunscribié a la investigacion, ya que ademas promoviod
intervenciones para reducir el impacto del problema en Costa Rica. Por un lado, al conocer
que el Instituto Butantan (Sao Paulo, Brasil) producia sueros antiofidicos desde 1901,
gestiond con sus autoridades un programa de cooperacion mediante el cual se importaron
antivenenos de Brasil para ser usados en el HSJD. De acuerdo con una afirmacion de
Picado, luego de 10 afios de haber iniciado el uso de los antivenenos en dicho hospital, no

habia fallecido ningtin paciente a causa de una mordedura de serpiente'’.
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2.1 Accidente Ofidico

CAPITULO II: MARCO TEORICO
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El envenenamiento por mordedura de serpiente, también conocido como accidente ofidico,
ofidismo u ofidiotoxicosis, se define como el conjunto de sintomas que ocurren cuando una
serpiente inocula sustancias toxicas (veneno) en el organismo de una persona por medio de una
mordedura. Las toxinas que posee la sustancia inoculada pueden danar los tejidos y causar diversas
alteraciones fisiologicas con distintos niveles de severidad. Es oportuno senalar que las serpientes
por lo general no consideran al ser humano como victima de caza, por lo que sus mordeduras se
consideran fenémenos accidentales, generalmente ocasionados por la invasion de su habitat

natural'®.

2.2 Historia del accidente ofidico en Costa Rica

La investigacion cientifica sobre las serpientes venenosas y sus toxinas en Costa Rica
comenzo con el trabajo del renombrado Dr. Clodomiro Picado Twight a inicios del siglo XX. El
Dr. Picado, un virtuoso investigador con interés en la historia natural, tuvo un paso en Francia para
realizar estudios avanzados entre 1908 y 1913'°. También tuvo un paso por el Instituto Pasteur
donde amplié sus conocimientos en microbiologia. Una vez llegado a Costa Rica, ademas de
modernizar los métodos de diagndstico de laboratorio, implement6 programas de investigacion
que abarcd diversas dareas, como Microbiologia Médica, Inmunologia, Fisiopatologia

Experimental, Quimica Clinica, Hematologia, Terapéutica, Fitopatologia y Biologia General?’.

Uno de los aspectos que desperto el interés del Dr. Picado fue la creciente problematica del
envenenamiento por mordedura de serpiente, un riesgo considerable para la salud publica dado por
la alta cantidad de repercusiones que esta traia. Su primera incursion consistio en la creacion de
un serpentario en el hospital donde laboraba, asi como la recoleccion de venenos y el estudio de

sus diversas areas, como la biologia de las serpientes y la toxicologia de sus venenos.
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Figura 1l Dr. Clodomiro Picado Twight, pionero en la toxicologia en Costa Rica

Fuente: Imagen tomada de referencia'®.

Con el conocimiento de los avances efectuados desde 1901 en Brasil, en el Instituto
Butantan que produjo los primeros antivenenos en América Latina, Picado formulo la hipotesis de
que las similitudes entre los venenos de las serpientes viboras podrian hacer que los antivenenos
producidos en el Brasil fueran efectivos en Costa Rica. Mediante un acuerdo con el Instituto
Butantan se inici6 la importacion de los antivenenos brasilefios a suelo nacional. Este precedente
dejo un antes y después en la era moderna de la terapia de envenenamiento por mordedura de

serpiente en el istmo centroamericano?’.

El programa de sueros antiofidicos creci6 en la década de 1960, siendo este un ambicioso
proyecto interinstitucional, impulsado por el Ministerio de Salud, la Universidad de Costa Rica y
la Embajada de los Estados Unidos en el pais, teniendo como objetivo el inicio de la produccion

local de suero antiofidico.

Todo esto condujo a la creacion del Instituto Clodomiro Picado (ICP) en 1970, siendo la
institucion encargada de producir antivenenos para el pais, a cargo de su primer director, Dr. Roger
Bolafios, quien promovié un enfoque integral hacia el problema del envenenamiento por

mordedura de serpiente, lo que continué y amplié la filosofia establecida por Dr. Picado *°.
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2.3 Epidemiologia

El envenenamiento por mordedura de serpiente es una enfermedad tropical olvidada que
impacta en particular a las comunidades mas vulnerables en lo socioeconémico. A su vez, los
estudios relacionados con las toxinas naturales de los venenos representan un desafio importante
para la salud publica en las regiones tropicales., que se caracterizan por su rica biodiversidad en
su fauna y condiciones ambientales favorables para estas especies, porque son sitios que albergan
una amplia variedad de animales y plantas, haciéndolos territorios ricos en herpetofauna. Se
consideran incidentes comunes las mordeduras y picaduras por animales, manteniéndose las
mordeduras de serpientes como las mas dominantes dentro de las intoxicaciones ocasionadas por

toxinas de animales.

Figura2 Mapa representativo del nimero estimado de casos por mordeduras de serpiente y

muertes por este fendmeno.

Global numbers
1.8-2.7 million envenomings
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Latin America and the Caribbean
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Africa and the Middle East Oceania Fd
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20,000-32,000 deaths 200-520 deaths

Fuente: Imagen tomada de referencia?!.

El fenomeno de mordedura de serpiente afecta desproporcionadamente a los paises en
desarrollo, con estimaciones globales de 5,4 millones de envenenamientos y alrededor de 140.000

muertes cada afo. Aproximadamente, el 70% de estos incidentes ocurren en el sur de Asia, lo que
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contribuye a la carga mundial. El envenenamiento por mordedura de serpiente representa un reto
significativo para la salud publica en estas areas, agravado por la interaccion de factores

ambientales, socioecondmicos y laborales?!.

El envenenamiento por mordedura de serpiente ha sido descuidado, lo que ha dado como
resultado datos limitados y numerosos desafios en los sistemas de atencién médica de las regiones
endémicas. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la restableci6 como una enfermedad
tropical desatendida en 2017, impulsando un mayor financiamiento para su investigacion. Luego,
establecieron una estrategia en 2019 que apuntaba a reducir la discapacidad y las muertes en un

50% en 20307!.

Tablas 1. Casos registrados de accidentes por mordedura de serpiente en el afio 2015
en Costa Rica.

Regiones
S0 pot Central Sur | Central Este ‘ c':::::l ‘Dccidemal| A |Chorulaga Pca;:lﬁ;? | 2::‘:; | Brunca
Total 1.842.757 593.099 143.871 369.938 70.616 83.977 156.774 132.708 138.441 153.333
Accidentes ofidicos 747 131 39 88 18 40 77 54 174 126
quUIlosfomiasis y necatonasis 35 G T 4 T T T T = Z
Ascariasis 131 24 18 17 21 1 5 9 28 8
Conjuntivitis hemorragica 2505 767 153 66 550 172 34 7 592 164
Episodios de depresion 53.007 22176 3.248 11.091 2.569 2.323 1.836 3.634 1.612 4518
Enftipo Influenza (ETI) 76.135 27.191 2233 11.866 528 5.546 4.600 7.420 3.303 13.448
Episodios de enfermedad diarreica 297.782 122.082 30.144 49.668 10.091 13.848 13.996 19.787 22.097 16.069
Enterobiasis 129 44 13 31 0 5 11 2 19 4
Escabiosis 6.352 2513 291 792 253 539 251 370 570 773
Estrongiloidiasis 26 13 0 1 0 0 0 1 4 7
Infeccion res piratoria aguda superior (IRAS) 1.375.675 407.927 104.387 292.349 55.728 59.168 134.721 98.925 106.932 115.538
Leishmaniasis 1170 148 175 37 76 120 21 36 402 155
Otras helmintiasis intestinales no especific: 561 157 230 58 2 10 28 2 41 33
Parasitosis intestinal sin especificar 22.155 7.508 2.230 2.700 273 1.760 1.088 2.349 2.125 2122
Pediculosis 6.319 2400 703 1.166 506 441 104 111 523 365
Tricuriasis 28 12 0 6 3 1 0 5 1

Fuente: M.Salud,Direccion de Vigilancia de la Salud, Unidad de Seguimiento de Indicadores de Salud .

Fuente: Tomado de referencia®?.

La tabla 1 muestra la cantidad de casos registrados de accidentes por mordedura de
serpiente en Costa Rica durante el 2015, en la que se evidencian regiones con una significativa
frecuencia de estos incidentes. Se denota la region Huetar Caribe es la que concentra la mayor
cantidad de casos, la cual se caracteriza por ser una zona rural y, por tanto, la interaccion con
serpientes es mas comun debido a la presencia de habitats naturales y donde la mayor cantidad de
actividades econdmicas surgen por la agricultura y la ganaderia, que son labores con alto factor de

riesgo para que ocurra una mordedura por serpiente.

El mayor porcentaje de casos por envenenamiento por mordedura de serpiente afecta a

personas que viven en comunidades rurales de Africa subsahariana, Asia y América Latina, sobre
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todo en zonas agricolas y lugares destinados a la ganaderia y que en su mayoria se caracterizan

por ser regiones empobrecidas.

En su mayoria las mordeduras por serpiente ocurren en los pies y las manos, ya que muchas
personas trabajan sin proteccion en sus pies. Ademas, fendmenos como la deforestacion o la
mineria han promovido un acercamiento con repercusiones entre humanos y serpientes,

incrementandose el riesgo de mordeduras.

Los factores como las fluctuaciones climaticas y las catastrofes naturales, asi como las
inundaciones, también condicionan la frecuencia de estos envenenamientos. Se ha visto un
aumento de las mordeduras al inicio de la temporada de lluvias y durante épocas de recoleccion

de agricultura, actividades agricolas propias de cada estacion.

Los territorios rurales suelen tener una incidencia mas alta en comparacion con las zonas
urbanas, de modo que es existe una evidente diferencia en la cantidad de casos por regiones en un

territorio.

Tablas 2. Casos registrados de accidentes ofidicos por edad en Costa Rica en el afio
2015.

(Tasa p/100.000 habitantes)

Grupos de edad Total Femenino Masculino

Ne | Tasa Ne° | Tasa N° | Tasa

Total 747 15,46 281 11,74 466 19,10

De menos 1 afio * 9 12,53 3 8,59 6 16,27
De 1 a 4 afios 41 13,91 21 14,60 20 13,25
De 5 a 9 afios 56 15,12 32 17,74 24 12,62
De 10 a 14 afios 41 10,92 19 10,38 22 11,43
De 15 a 19 afios 69 16,78 35 17,50 34 16,10
De 20 a 24 afios 66 15,15 22 10,50 44 19,48
De 25 a 29 afios 53 11,74 15 6,85 38 16,35
De 30 a 34 afios 55 13,32 18 8,93 37 17,51
De 35 a 39 afios 71 19,92 26 14,70 45 25,06
De 40 a 44 afios 48 15,67 17 11,06 31 20,31
De 45 a 49 afios 54 18,37 17 11,42 37 25,50
De 50 a 54 afios 44 15,72 14 9,88 30 21,71
De 55 a 59 afios 62 26,34 17 14,25 45 38,78
De 60 a 64 afios 24 13,27 6 6,52 18 20,28
De 65 y mas 54 15,18 19 10,12 35 20,85

Ignorada 0
Nota: * Tasa p/100.000 nacimientos
Fuente: M.Salud,Direccion de Vigilancia de la Salud, Unidad de Seguimiento de Indicadores de Salud .

Fuente: Tomado de referencia®.
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En la tabla 2 se aprecia que los envenenamientos por mordedura de serpiente afectan
principalmente a trabajadores agricolas, fundamentalmente a varones adultos, pero también a
mujeres y nifios residentes en zonas rurales. Gracias a la importancia que se le da a este fendmeno

en Costa Rica, se tienen estadisticas generales de caracter regional, social y étnico.
2.4 Mecanismo de accion de la mordedura de serpiente

Las serpientes utilizan un sistema especializado para inyectar veneno, que consiste en un
conjunto de colmillos situados en la parte frontal de los maxilares en vipéridos, elapidos y
lamproéfidos. En cambio, en los colubroideos que carecen de colmillos frontales, se encuentran en
una posicién mas posterior. Segun el tamafio de los colmillos, el veneno puede ser inyectado de

manera subcutanea o intramuscular.

Cuando el veneno es administrado, algunas de sus toxinas producen efectos patologicos
locales en los tejidos circundantes, mientras que otras se distribuyen de forma sistémica a través

del sistema linfatico y los vasos sanguineos, permitiendo que las toxinas afecten a diversos érganos

de la victima.

Figura3 Anatomia de la mordedura de serpiente

/ \'.

Venom P v
gland ) Snom
duct
R i,
Compressor /

muscle o 4

Fuente: Figura tomada de la referencia®'.
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El veneno se genera y se almacena en una glandula especializada de la serpiente. Cuando
ocurre una mordedura, el veneno es expulsado gracias a la contraccion de un musculo compresor
que rodea la gldndula venenosa y se transporta a través de un conducto hasta los colmillos, donde

se inyecta en los tejidos de la victima??.

2.5 Aparatos inoculadores familia Elapidos y Vipéridos

2.5.1 Proteroglifos

Este tipo de colmillos se encuentra principalmente en la familia de los eldpidos, que incluye
serpientes marinas y las cobras. Estos colmillos a menudo suelen ser fijos, lo que los hace mas
cortos en comparacion con los de otras familias de serpientes con aparato de solenoglifos. El
veneno se libera desde la gldndula ubicada en la cabeza y fluye a través de un orificio en forma de

abertura en la parte distal del diente.

Los elapidos pueden tener gran cantidad de colmillos en sus cavidades dentales, lo que les
permite morder y tomar a sus presas para suministrar la superior cantidad de veneno. Ciertas
especies de elapidos, poseen colmillos proteroglifos con cierta movilidad. Por otro lado, algunas
serpientes marinas especializadas en alimentarse de huevos de peces han perdido secundariamente

sus colmillos y veneno.

El maxilar se encuentra reducido y sirve de soporte a un unico par de colmillos con un

conducto interior, los cuales pueden llegar a medir la mitad de lo largo del craneo.
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Figura4 Denticion de Proteroglifos.

B Elapidae

Fuente: Tomada de la referencia®*.

2.5.2 Solenoglifos

Estos colmillos, gracias a su estructura anatomica, se consideran altamente especializados
y los poseedores han desarrollado el aparato de inyeccidon de veneno mds avanzado del planeta.
Los colmillos solenoglifos presentan una estructura hueca, flexible y altamente especializada para

maximizar la inyeccion de veneno.

En las serpientes de los vipéridos, los colmillos estan conectados a glandulas venenosas
que las serpientes pueden controlar para lograr una mordida con mayor componente toxico y una
rapida inoculacion de veneno. Los colmillos de los proteroglifos poseen un disefio alargado y
tubular que da la capacidad a la serpiente de sujetar a su presa y, a su vez, permite causar

mordeduras profundas.

Cuando la vibora ataca, el veneno fluye desde las glandulas a través del canal hueco del
colmillo y es liberado mediante una abertura en el diente. Estos colmillos se reemplazan

aproximadamente cada dos meses. Ademas, encajan en una cavidad 6sea de la mandibula, lo que

25



les permite plegarse dentro de la boca cuando no estan en uso. Esta capacidad también facilita la
alimentacion, permitiendo a la serpiente hacer que su presa avance hacia su garganta de manera

eficiente.

Figura 5 Denticion de Solenoglifos.

A Viperidae

Z’rm«“‘ _
o= — - rr".

Fuente: Tomada de la referencia??.

2.6 Manifestaciones clinicas del envenenamiento por mordedura de serpiente

El envenenamiento por mordedura de serpiente ocurre cuando las personas se exponen a
un veneno compuesto de varios compuestos biologicos, algunos de los cuales modifican los
procesos fisiologicos. Y algunos de estos componentes modulan especificamente procesos
biologicos como la coagulacion, la regulacion de la presion arterial, la inflamacion, la funcion

nerviosa y los impulsos musculares.
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Figura 6 Efectos locales y sistémicos fisiopatolégicos del envenenamiento por mordedura

de serpiente.
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Fuente: Tomada de la referencia®.

El veneno de serpiente consiste en una combinacion de péptidos y proteinas que ha
evolucionado para modificar los procesos fisiologicos de sus afectados por mordeduras, pero que
también puede causar dafios significativos a los seres humanos en caso de mordeduras defensivas
de serpientes. Las dos principales familias de serpientes venenosas de relevancia médica son los

elapidos y los vipéridos®.
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No todas las mordeduras de serpiente provocan envenenamiento o tienen significancia
clinica, ya que algunas son causadas por serpientes consideradas venenosas. Existen situaciones
en las cuales la mordedura proveniente de una especie venenosa no genera envenenamiento,
porque no se logra inyectar el veneno de forma correcta, lo que se conoce como “mordeduras
secas”. Por esta razon, para identificar de forma correcta un envenenamiento, Se requiere analizar
la situacion global del fendmeno clinico, como los signos y sintomas del paciente, asi como los

resultados de las pruebas de laboratorio.

Figura 7 Familia Elapidae: Micrurus mipartitus (Coral gargantilla).

Fuente: Tomada de la referencia?®.

El envenenamiento por mordedura de serpiente genera una gran cantidad y diversidad de
efectos toxicos en el organismo y acciones dafiinas, dependiendo de la composicidén quimica de
cada veneno. El accidente ofidico generado por la mayoria de las serpientes de la familia vipérida
provoca un importante dafio en los tejidos a nivel local, manifestdindose mediante edema,

formacidn de ampollas, hemorragias y necrosis en los musculos afectados por la mordedura. Las
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mordeduras de ciertos elapidos, como las cobras escupidoras africanas y algunas cobras asiaticas,

también generan grandes afectaciones mediante procesos necréticos en los tejidos?®.

2.7 Signos y sintomas de envenenamiento por mordedura de serpiente

Tablas 3.

Signos y sintomas de envenenamiento por mordedura de serpiente.

RESUMEN DE SIGNOS Y SINTOMAS DE ENVENENAMIENTO POR MORDEDURA
DE SERPIENTE

NEUROTOXICIDAD

COAGULOPATIA

DISFUNCION MIOCARDICA Y
ANOMALIAS DEL RITMO

CHOQUE HIPOVOLEMICO

Fasciculaciones

Estado mental alterado | perdida de conciencia
Parestesias

Paralisis respiratoria

Paralisis neuromuscular

Ptosis bilateral

Diplopia

Hemorragia sistémica
Sangrado de mucosas
Hematemesis
Hematoquecia
Hematuria

Vision borrosa
Equimosis

Petequias

Angina

Dificultad para respirar
Taquicardia o bradicardia
Diaforesis

Hipertension

Estado mental alterado | perdida de conciencia
Cianosis

Anuria | Oliguria
Diaforesis

Hipotension
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REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD AL
VENENO

RABDOMIOLISIS

REACCION LOCAL

Taquicardia

Estado mental alterado | perdida de conciencia

Angioedema
Urticaria
Eritema
Inflamacion de vias respiratorias
Dificultad para respirar
Sibilancias
Diaforesis
Hipotension | taquicardia
Estado mental alterado | perdida de conciencia
Nauseas y vomitos
Orina marrén (mioglobinuria)
Oliguria y anuria
Mialgia | debilidad muscular
Eritema
Edema
Necrosis
Secrecion purulenta
Hemorragia
Bullas
Sensibilidad y dolor
Sindrome Compartimental
e Sensibilidad y dolor que empeora con el
estiramiento pasivo
e Parestesias
e Perdida de pulsos
e Palidez

Fuente: Elaboracion propia, 2025.
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La anterior tabla 3 presenta una clasificacion clara de las manifestaciones clinicas que
pueden ocurrir después de una mordedura por serpiente venenosa. Entre los méas caracteristicos
estan los efectos sistémicos, entre los que se destacan la neurotoxicidad, que se manifiesta
mediante parélisis muscular y compromiso respiratorio. Estan los efectos hematoldgicos, con
variedad de presentaciones clinicas, que se basan en la alteracion de la coagulacion sanguinea y
pueden llevar a hemorragias espontaneas. La cardiotoxicidad, que afecta el ritmo y la funcion

cardiaca y el shock, que puede agravar el cuadro clinico del paciente

En la tabla anterior igualmente se mencionan las reacciones de hipersensibilidad al veneno,
las cuales pueden provocar respuestas inmunolégicas graves y la rabdomidlisis, un proceso en el
que el tejido muscular se ve afectado, produciéndose una liberacion de mioglobina, que podria
repercutir en un dafio renal importante. En el apartado de lesion local, la tabla 3 también detalla
las respuestas inflamatorias en el sitio de la mordedura, que pueden representarse 0 manifestarse

por medio de la hinchazon y dolor, e incluso evolucionar hasta la muerte del tejido por necrosis.
2.8 Especies de serpientes en Costa Rica

El grupo de serpientes endémicas en Costa Rica, pais con una extension de 51,179 kmz,
aloja 232 especies de reptiles, de las que 140 corresponden a serpientes y de estas, 16 especies son
viboras de foseta (familia Viperidae, subfamilia Crotalinae), cinco especies de serpientes coral
(familia Elapidae, subfamilia Elapinae) y una serpiente marina (familia Elapidae, subfamilia

Hydrophiinae), siendo que todas estas representan un riesgo para la vida de los seres humanos.
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Tablas 4. Serpientes venenosas en Costa Rica, subdividida por familias.

Familia Viperidae {vik ) Familia Elapidas ( | i | )
« Bothrops asper ¢ Micrurus nigrocinctus

» Crotalus simus (Crotalus durissus durissus) * Micrurus mosquitensis

. Agﬁrrstrodcn bilmeatus o Micrurus multifasciatus (Micrurus mipartitus)

= Lachesis stenophrys (Lachesis muta) * Micrurus alleni

= Lachesis melanocephala (Lachesis muta) » Micrurus clarcki

+ Porthidium ophryomegas (Bothrops ophryomegas) ¢ Pelamis platura ™

o Porthidium volcanicum

= Porthidium nasutum (Bothrops nasutum)

# Porthidium porrasi

* Atropoides picadoi (Bothrops picadod)

* Atropoides mexicanus (Bothrops nummifer)
+ Cerrophidion godmani (Bothrops godmani)
+ Bothriechis nigroviridis (Bothrops nigroviridis)
» Bothriechis schiegelii (Bothrops schiegelii)

* Bothriechis lateralis (Bothrops lateralis)

+ Bothriechis supraciliaris

Fuente: Tomada de referencia?’.

La tabla 4 como se muestra, organiza las serpientes venenosas 0 importancia médica de
Costa Rica en sus dos familias principales: Elapidae que se ven representadas por la serpiente
coral y serpiente de marina y Viperidae por las viboras. Dicha informacidn facilita la comprensién
de la variedad de especies y su impacto en los accidentes ofidicos, lo que ayuda a brindar un

reconocimiento y una adecuada atencién médica en casos de envenenamiento.

32



Figura8 Esquema de serpientes de importancia clinica en Costa Rica
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Fuente: Creacion propia, 2025

Tablas 5. Comparacion entre corales
Elapidae
Coral Falsa Coral Verdadera
Nombre Micrurus Multifasciatus Micrurus Nigrocinctus, Micrurus

Alleni, Micrurus Diastema, Micrurus

Elegans. Micrurus Browni

Fenotipo Patron Rojo-Negro Patron Rojo-amarillo-negro
Composicion Maés neurotdxico Mas neurotdxico
veneno
Tratamiento Suero antiofidico Antigargantilla Suero antiofidico anticoral
Frecuencia de + ++

envenenamiento
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Fuente: Elaboracion propia

La tabla 5 permite reconocer algunas diferencias fundamentales para la identificacion y
manejo, proporcionando una comparacion fenotipica y la capacidad de envenenamiento entre la
coral verdadera y coral falsa, que son dos serpientes muy parecidas en su patron de colores, pero
clinicamente presentan contrastes muy importantes, ademas de que su patron de colocacion es

diferente, aunque ambos venenos son neurotdxicos.

2.9 Envenenamiento por especies de la familia Elapidae

Las mordeduras de serpientes pertenecientes a la familia de los elapidos, (serpientes
corales, serpientes marinas y mambas) se asocian en su mayoria con sindromes neurotéxicos. La
paralisis desciende para involucrar misculos inervados por los nervios craneales inferiores, asi
como los flexores del cuello y los musculos bulbares, respiratorios, del tronco y de las

extremidades?!.

Estas serpientes se caracterizan por tener colmillos huecos y fijos en la parte delantera de
la boca a través de los cuales inyectan veneno. Los envenenamientos por serpientes Elapidae se
identifican por la ausencia de efectos patologicos sistémicos y de la coagulacion, y por el

predominio de la actividad neurotdxica de toxinas que bloquean las uniones neuromusculares?’.

Tablas 6. Caracteristicas clinicas de mordedura por serpientes de la familia Elapidae

Signos y sintomas de envenenamiento por mordedura de serpiente de la familia Elapidae

(Micrurus Sp).

Dolor local | extremidad afectada.

= Parestesias

= Oftalmoplejia

= Diplopia

= Ptosis palpebral

=  Disartria

=  Disnea
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= Pardlisis respiratoria

= Fasciculaciones

= Lesion en tejidos blandos

Fuente: Elaboracion propia, 2025.

Con respecto a la tabla 6, se aprecia que el cuadro clinico se basa en una secuencia de
eventos paraliticos progresivos que pueden culminar, en casos severos, en paralisis respiratoria y
muerte. Se han descrito casos asociados, ademas, con miotoxicidad y con otras alteraciones,
aunque la pardlisis flacida es claramente la manifestacion clinica mas evidente. El veneno tiene
una accion predominantemente neurotdxica debido a la presencia de neurotoxinas, siendo que las

de la mayoria de las especies del continente americano actian a nivel postsinaptico®!.

En ese nivel postsinaptico se bloquea la uniéon de la acetilcolina a los receptores
colinérgicos nicotinicos en la placa neuromuscular (similar a un efecto curare). A nivel
presindptico inhiben la liberacion de la acetilcolina de las terminaciones nerviosas. La paralisis a
veces es reversible, después del tratamiento con inhibidores de la acetilcolinesterasa o antivenenos
especificos y se recupera con el tiempo en todos los casos, siempre que la respiracion esté apoyada

correctamente?!.
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Figura9 Micrurus nigrocinctus, Familia Elapidae, también conocida como coral macho.

Fuente: Tomada de referencia?.

Micrurus nigrocinctus (coral macho):

La coral macho es una serpiente de tamafio pequefio a mediano, que puede llegar a medir
hasta 115 cm de largo, aunque en su mayoria llegan a ser de 50 a 75 cm. Su cuerpo es robusto, con
una cabeza de mediano tamafio que es casi indistinguible del cuello. Su coloracion tricolor es
representada con anillos completos dispuestos en el siguiente patron: rojo, crema, negro y crema.

Dicho color crema puede variar a tonalidades blancas o amarillo claro?®.

Cabe destacar, que no todas las mordeduras de serpiente provocan envenenamiento o tienen
significancia clinica, dado que algunas son causadas por serpientes consideradas venenosas.
Existen situaciones en las cuales la mordedura proveniente de una especie venenosa no genera
envenenamiento, ya que no se logra inyectar el veneno de forma correcta, lo que se conoce como
“mordeduras secas”. Por esta razon, para identificar adecuadamente un envenenamiento se
requiere analizar la situacion global del fendmeno clinico, como los signos y sintomas del paciente,

asi como los resultados de las pruebas de laboratorio.
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2.10 Envenenamiento por especies de la familia Viperidae

Las mordeduras de serpientes pertenecientes a la familia de los Vipéridos consisten en
efectos sistémicos y locales. Y los venenos poseen una composicion quimica muy compleja, con

presencia de toxinas y enzimas que afectan multiples procesos fisiologicos.

Tablas 7. Caracteristicas clinicas de mordedura por serpientes de la familia
Viperidae

Signos y sintomas de envenenamiento por mordedura de serpiente de la Familia Vipéridos

=  Dolor

= Edema

= Nauseas y vOmitos

= Necrosis

= Sangrado local | Sistémico

=  Equimosis

= Fiebre

= Hipotension

=  QOliguria | Anuria

Fuente: Elaboracion propia, 2025.

El veneno de la familia Viperidae posee principalmente un efecto hemotoxico, lo que puede
provocar alteraciones en la coagulacion, hemolisis y cambios en la permeabilidad capilar. Esta
descrito que en pocas horas se puede desarrollar un importante edema que avanza hasta la base de
la extremidad afectada y podria llevar a complicaciones serias como el sindrome compartimental,
linfangitis, inflamacién de ganglios linfaticos e incluso necrosis local. Pese a que las
manifestaciones sistémicas no son comunes, pueden llegar a ser severas, abarcando hipotension

arterial, shock, rabdomiélisis, coagulacion intravascular y lesion renal aguda®.
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En la herpetofauna de Centroamérica se pueden encontrar gran variedad de especies de
serpientes no venenosas que, por ende, no representan un peligro para la vida del ser humano.
Estas pueden morder en situaciones de defensa propia o estrés, mas cuando su espacio se ve
invadido. Las serpientes por naturaleza usan la mordida como mecanismo de advertencia cuando
se sienten amenazadas o invadidas, incluso muchas tienen faltante de glandulas de veneno o

colmillos especializados para inyectarlo, por lo que nunca habra inoculacién venenosa.

Algunas especies suelen confundirse con serpientes venenosas por su apariencia o
comportamiento intimidante. De ahi que es necesario diferenciar a las especies venenosas de las

que no lo son.

Tablas 8. Comparacion entre toboas venenosas vs no venenosas
Toboas
Toboa venenosa Toboa Falsa
Foseta Ojo Foseta
Ojo  loreal  Foseta x nasal

Caracteristicas
1. Cabeza en forma de cabeza de flecha. 1. Cabeza triangular o no triangular.
2. Pupila estrecha. 2. Pupila en forma de esfera u
vertical.
3. Cuatro fosetas. 3. Dos fosetas.

Fuente: Elaboracion propia, 2025.

38



En la tabla 8 se presenta la comparacion entre las toboas venenosas y no venenosas,
destacando sus diferencias en cuanto a la morfologia, lo que facilita su identificacion. Las
serpientes venenosas suelen presentar cabezas de forma mas triangular, pupilas verticales en el

caso de las viboras y colmillos adaptados para la inyeccion del veneno.

Las serpientes no venenosas generalmente tienen cabezas mas redondeadas, ojos con
pupilas circulares o en existen casos en los que también verticales, y una denticién que no esta
disefiada para inocular veneno. Esta distincion es fundamental para evitar confusiones entre

especies de serpientes.

Ciertos detalles especificos permiten una identificacion precisa y confiable, de modo que
es primordial evitar el uso de otros criterios de diferenciacion que no aporten claridad, ademas que
pueden generar confusion y llevar a errores en la identificacion de la especie de la serpiente. Por

ejemplo, no se debe considerar la longitud de la cola o las marcas después de una mordedura.

Esos tultimos rasgos mencionados, pueden presentar variaciones entre especies, porque no
son lo suficientemente consistentes ni exactos para ser empleados como métodos definitivos de
identificacion. Esto puede llevar a diagnosticos erroneos, poniendo en riesgo la seguridad de las
personas o afectar la correcta clasificacion de la especie y, por lo tanto, el tratamiento que sea
elegido por el personal de salud. En ese sentido, resulta recomendable centrarse en caracteristicas
anatomicas y biologicas bien establecidas, que brinden mayor certeza en la diferenciacion entre

especies de serpientes.
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Figura 10 Bothrops asper, familia Viperidae, también conocida como terciopelo o barba

amarilla
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Fuente: Figura tomada de referencia®..
Bothrops asper (terciopelo):

La terciopelo, también llamadas cabeza de lanza, es una especie de serpiente grande, que
Ilega a medir hasta 250 cm, aunque su largo puede llegar a variar, entre 140 y 180 cm de longitud.
Las hembras son mas largas que los machos. El cuerpo es medianamente robusto, la cabeza grande,
se logra diferenciar entre estas dos Ultimas partes y claramente es triangular en su vista superior.
Las escamas dorsales son fuertemente protuberantes. El color de fondo es gris oscuro, café o verde
oliva, con un patrén dorsal distintivo que consiste en una serie de disefios triangulares a ambos

lados del cuerpo®.

La bothrops asper es responsable de la gran mayoria de accidentes por mordeduras de
serpientes en América Central y varios estudios han demostrado que las actividades toxicas y
enzimaticas especificas de su veneno varian con el origen geografico y la edad de los

especimenes?®.
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2.11 Diagndstico del envenenamiento de mordedura de serpiente

Cuando se determina la magnitud del envenenamiento por mordedura de serpiente se hace
especialmente complicado, ya que hay pocos datos sobre su prevalencia y la informacion
disponible suele ser imprecisa 0 no refleja de manera consistente las areas geograficas mas

amplias.

El diagndstico del accidente ofidico, que incluye la identificacion de la serpiente causante
de la mordedura y la gravedad del envenenamiento, es crucial para establecer el momento y la
cantidad de antiveneno por administrar. La correcta identificacion de la especie de serpiente o, en
caso de no ser posible una identificacion definitiva, la estimacion de las especies mas probables,

es de gran relevancia para el manejo de este fendmeno.

A partir de la historia clinica del paciente y los resultados de las pruebas de laboratorio,
que pueden ayudar a identificar el envenenamiento sistémico y ayudar al tratamiento de las
mordeduras de serpiente, al igual los toxicologicos especializados, se puede deducir la especie de

serpiente responsable, lo que permite dirigir el tratamiento.

Para realizar un diagnostico basico de envenenamiento por mordedura de serpiente, es
fundamental contar con una historia clinica completa del paciente, hacer un examen especifico y
llevar a cabo las investigaciones de laboratorio correspondientes. La recopilacion detallada de la
historia clinica debe incluir informacion sobre las circunstancias de la mordedura, la ubicacion
geografica, el momento del incidente, la actividad en la que se encontraba la persona y el nimero
de mordeduras, asi como las caracteristicas de la serpiente, ya sea que haya sido vista, capturada,
o fotografiada. Ademas, se deben identificar las manifestaciones clinicas del envenenamiento, el
tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas, los primeros auxilios aplicados Yy el historial

médico de la victima de la mordedura.
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Tablas 9. Pruebas de laboratorio auxiliares para el manejo de mordedura de
serpiente.

EXAMENES DE LABORATORIO

TIPO SUBTIPO

HEMOGRAMA RECUENTO DE PLAQUETAS

HEMOGRAMA (HEMOGLOBINA,
RECUENTO DE CELULAS BLANCAS,
RECUENTO DE LINFOCITOS.

EXAMEN DE FROTIS DE SANGRE

HEMOLISIS (ESQUISTOCITOS,
ESFEROCITOS)

PERFIL DE COAGULACION TIEMPOS DE COAGULACION

PRODUCTOS DE DEGRADACION DEL

DIMERO D
SUERO ELECTROLITOS
BIOQUIMICA PRUEBAS DE FUNCION HEPATICA
ANALISIS DE ORINA HEMATURIA

MIOGLOBINURIA

FUNCION RENAL CREATININA

UREA

TASA DE FILTRACION GLOMERULAR

PRODUCCION DE ORINA

ELECTROCARDIOGRAMA

Fuente: Elaboracion propia, 2025.
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En la tabla 9 se definen las pruebas de laboratorio que ayudan en el diagnéstico del
envenenamiento por mordedura de serpiente, permitiendo valorar los efectos del veneno y guiar el
tratamiento adecuado. Entre las pruebas que se requiere considerar se encuentran el hemograma,
el perfil de coagulacidn, la medicion de electrolitos, las pruebas de funcidn hepética, el anélisis de

orina completo, la evaluacion de la funcion renal y el electrocardiograma.

2.12 Prueba de coagulacion en sangre completa (20wbct)

La hemostasia es un proceso dinamico en el que mdultiples factores de coagulacion
funcionan para controlar la coagulacién sanguinea regulando la coagulacion, la fibrindlisis y la
integridad vascular. Las alteraciones inducidas por el veneno de la cascada de coagulacion y las
proteinas fibrinoliticas, las plaquetas y los vasos sanguineos pueden estar asociadas con la

incapacidad de formar un coagulo normal o un sangrado anormal.

La prueba de coagulacion de sangre completa de 20 minutos se puede realizar a pie de
cama de la persona victima de mordedura de serpiente y se considera muy util, practica y
econdmica, siendo usada para identificar anomalias hematoldgicas y coagulopatias después de una

mordedura de serpiente desde hace 50 afios.
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Figura 11 Prueba de coagulacion de sangre completa de 20 minutos
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Fuente: Figura tomada de referencia®*.

La hemorragia espontanea producida por el envenenamiento por algunas especies de
serpientes es una indicacion clinica significativa para el uso de antiveneno. El diagndstico se

facilita con una prueba conocida como prueba de coagulacion de sangre completa de 20 minutos®*.
Lo anterior, tal como lo describen Cordero et al. en su articulo, al citar que:

La prueba de coagulacion de sangre completa de 20 minutos (20WBCT), fue introducida
en 1977 por Warrell y colegas, como una sefial facil y sensible para detectar un
envenenamiento hemotoxico potencialmente mortal. La prueba se describié originalmente
como colocar "unos pocos mililitros de sangre venosa recién muestreada en un recipiente
de vidrio nuevo, limpio y seco (tubo o botella), y dejarlo en reposo durante 20 minutos a
temperatura ambiente. El recipiente se inclina una vez a los 20 minutos, y si la sangre no

se ha coagulado y se derrama, esto indica la presencia de VICC y una prueba positiva *.

Aunada a su efectividad clinica en la deteccion de la coagulopatia por consumo inducida

por veneno, esta técnica de laboratorio es una alternativa mas econdémica en comparacion con
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pruebas de laboratorio especializadas como el INR, ya que el 20WBCT puede realizarse utilizando
un tubo de ensayo de vidrio limpio. En centros de salud con recursos limitados o en zonas alejadas
donde es usual el envenenamiento por mordedura de serpiente, la reutilizacion de tubos de vidrio
permite llevar a cabo esta prueba de manera facil y répida, ayudando a reducir el gasto en

antiveneno y otras intervenciones innecesarias en los pacientes®.
A su vez, Cordero et al. concluyen en su articulo que:

Enausencia de pruebas de coagulacion en laboratorio, la20WBCT sigue siendo una prueba
de cabecera muy especifica y bastante sensible para detectar la coagulopatia después de
una mordedura de serpiente. Sin embargo, los médicos deben ser conscientes de la
importancia de la capacitacion del operador, el equipo estandarizado y la menor
sensibilidad de la 20WBCT para detectar la coagulopatia leve y la resolucion de la

coagulopatia después de la administracion del antiveneno®.

2.13 Perfiles protedmicos del veneno de las serpientes de costa rica.

Desde los inicios de Clodomiro Picado se han realizado investigaciones, como respuesta a
la necesidad de antidotos para tratar los envenenamientos por mordedura de serpiente. Y por esta
gran problematica, se cre6 en 1970 el "Instituto Clodomiro Picado”, dirigido por el Dr. Roger
Bolafios, pionero de la toxicologia en Costa Rica, quien ha dedicado gran parte de sus funciones a

caracterizar los venenos de serpientes.
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Figura 12 Toxinas con su efecto biologico tras mordedura de serpiente
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Fuente: Tomado de referencia®’.

En recientes afios, la investigacion sobre estos venenos se ha visto enfocada en
especificamente en aspectos bioguimicos tradicionales, es decir, en el aislamiento de toxinas
particulares para estudiar sus caracteristicas bioquimicas, mecanismos fisiopatologicos vy
mecanismos de accion. La mayoria de las investigaciones realizadas se enfocaron en los venenos
de las especies con mayor implicacion médica, asi como las mas peligrosas y comunes. Por otra
parte, los venenos de especies menos comunes y con menor implicacion médica han sido

practicamente desconocidos en vista de la limitada disponibilidad®’.

El perfil protedmico de los venenos de las serpientes vipéridas y elapidas de Costa Rica
revela claramente la diversidad de "cOcteles"” de proteinas que se manifiestan en diferentes especies
para cumplir con sus objetivos troficos y se subraya la plasticidad funcional de las diversas familias
de proteinas presentes en los venenos de las serpientes. Esta variabilidad se produce, tanto a nivel
cualitativo como cuantitativo, lo que proporciona una base para comprender los diversos perfiles

toxicoldgicos de los venenos de diferentes especies. %',
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Tablas 10.

Componentes del veneno de serpientes

Enzima

Efecto

Metaloproteinasas de Zinc

Degradacion de membrana basal

Dano endotelial celular

Sangrado espontaneo sistémico

Fosfolipasas A2

Dafno mitocondrial

Hidrdlisis fosfolipidico de membrana

Miotoxicidad, neurotoxicidad, fuga

capilar

Acetilcolinestarasas

Fasciculacion

Hialuronidasa

Incremento de permeabilidad capilar

Neurotoxinas postsinapticas

Unidn a receptores acetilcolina

Bloqueo neuromuscular

Fuente: Elaboracion propia, 2025

En la tabla 10 se observan los mecanismos de accion fisiopatologicos de los diferentes

componentes del veneno de las serpientes. Este es un campo de estudio que analiza la composicion

y funcidn de las proteinas presentes en estos venenos, todo esto por medio de técnicas avanzadas

de identificacion de proteinas, lo que permite comprender los mecanismos de accion del veneno,

su variabilidad entre especies de diferentes zonas geogréaficas y su impacto en el organismo.

47



2.14 Componentes del veneno

2.14.1 Metaloproteinasas (SVMP):

Las metaloproteinasas de veneno de serpiente (SVMP) son méas abundantes en especies de
la familia Viperidae y estas son capaces de degradacién enzimética de componentes clave de la
matriz extracelular, desestabilizando asi las interacciones entre las células y las membranas
basales. Las células que se ven afectadas en mayor proporcion son las células endoteliales, células

del musculo esquelético, queratinocitos y las células renales®”.

También mediante hidrélisis de la membrana basal se genera debilitamiento de la pared
capilar, seguido por la distension y eventual alteracion de las células endoteliales, lo que lleva a la
extravasacion. La hidrolisis y la posterior alteracion de la organizacion de la matriz extracelular
facilitan ain mas la difusion de toxinas en la circulacion, lo que confiere a las SVMP un efecto

propagativo®’.

Al causar disrupcion de microvasos y hemorragia, las SVMP ejercen una actividad
citotoxica indirecta. La hemorragia afecta la perfusion sanguinea a los tejidos, generando asi

isquemia, que afecta la viabilidad de las células®.

2.14.2 Fosfolipasas A2 (PLA2)

Las SVPLA2 neurotdxicas pueden bloquear la transmisién neuromuscular en los musculos
esqueléticos de los vertebrados, lo que provoca debilidad neuromuscular aguda y parélisis que
provoca depresion respiratoria y muerte, y pueden, ademas, inducir mionecrosis, Las miotoxinas
SVPLA ; se encuentran principalmente en el veneno de Elapidae, incluyendo serpientes marinas

y Viperidae®.

Segun la composicion del veneno, estas svPLA 2 pueden provocar miotoxicidad local o
sistémica. La miotoxicidad local es provocada principalmente por el veneno de Vipéridos. La
miotoxicidad sistémica puede ser provocada por el veneno de elapido. Esto causa dafio muscular
y un aumento marcado de la actividad de la creatina quinasa (CK) en plasma y esta asociado con
insuficiencia renal y mioglobinuria. El efecto anticoagulante de svPLA > generalmente causa

sangrado en la victima/presa al inhibir uno o dos pasos en la cascada de coagulacion sanguinea®®.
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2.14.3 Hialuronidasa (SVHYA)

Las hialuronidasas del veneno de serpiente (SVHYA) contribuyen con la destruccion de
tejidos en envenenamientos y se denominan factores de propagacion, dado que su accion potencia

la entrega de toxinas del veneno *°.

Figura 13 . Niveles de toxinas del veneno de Vipéridos y Elapidos.
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Fuente: Tomado de referencia®..

2.14.4 Neurotoxinas

La mayoria de los efectos neurotoxicos son secundarios al dafio en las terminales
presinapticas y postsinapticas de la union neuromuscular. Las neurotoxinas presinapticas, como la
fosfolipasa A2, afectan el axdn terminal, lo que impide la liberacion de acetilcolina, causando
paralisis difusa. Por el contrario, las neurotoxinas postsindpticas, como la neurotoxina alfa,
responden bien a la administracion de antivenenos y anticolinesterasa, debido a que la toxina se

une directamente al receptor de acetilcolina“.
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CAPITULO III. MARCO METODOLOGICO

En este capitulo se aborda el marco metodologico de la investigacion mediante el cual se

documentan los métodos, procedimientos y la recopilacion de datos, incluyendo los criterios de
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busqueda para la inclusion o exclusion de la informacion, al igual que se describen los niveles de

evidencia de cada articulo consultado.

3.1 Enfoque metodologico

Una revision bibliografica consiste en un tipo de estudio académico que se centra en
examinar, integrar y valorar informacion previamente publicada. Esta tesis se realiza mediante un
analisis exhaustivo de la literatura disponible sobre un tema especifico, permitiendo obtener una
vision amplia del conocimiento actual en ese campo, detectar vacios en la investigacion y ofrecer
interpretaciones, comparaciones o criticas que pueden abrir nuevos caminos teoricos o

metodologicos.

El trabajo en curso plantea una revision bibliografica por medio de la que se abarcan
articulos acerca el fendmeno de mordedura de serpientes y sus terapias. Se pretende describir los
mecanismos fisiopatologicos, asi como los métodos diagnosticos y protocolos que existan en el

manejo de estas condiciones.

Se subraya que los objetivos suelen incluir la organizaciéon y estructuracion de la
informacion recopilada, ya que esto permite identificar patrones, tendencias o discusiones dentro
de la literatura, analizar cébmo han evolucionado las teorias o enfoques, y destacar areas de
controversia. También puede centrarse en reconocer vacios en la investigacion, es decir, aspectos

que aun no han sido adecuadamente abordados o que requieren mayor estudio.

3.2 Tipo de investigacion
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El presente trabajo es una revision bibliogréfica, considerando diversos articulos sobre las
estrategias de abordaje de incidentes por mordedura de serpientes. Se busca describir los diferentes
sindromes clinicos secundarios a la mordedura de serpiente, asi como los métodos diagnosticos y

protocolos que existan y las nuevas terapias antivenenos.

El disefio de investigacion es observacional, dado que busca indagar un acontecimiento sin
intervenir en el curso natural de este. Ademas, es de tipo longitudinal, porque sera a lo largo de un
periodo de tiempo y es de tipo retrospectivo, ya que se centra en un periodo de tiempo pasado, en

este caso mediante la utilizacion de articulos y tesis del 2014 al 2023.

El alcance es de tipo descriptivo, en vista de que se procura recopilar y medir informacion
sobre diversos conceptos o elementos del fenomeno en estudio, con el fin de detallar
caracteristicas, personas, grupos u otros aspectos que se analicen. Ademads, en este estudio, el
investigador debe ser capaz de identificar claramente el objeto de su analisis y a las personas o

grupos de quienes obtendra la informacion.

Este enfoque contribuye a aportar una vision integral del estado actual de las estrategias de
abordaje, ofreciendo insumos que podrian ser Utiles para futuras mejoras en la atencion y para el

desarrollo de politicas publicas basadas en las evidencias.

3.3 Fuentes de informacion

Las fuentes primarias se distinguen por ofrecer datos originales o proporcionar informacion
directa obtenida a través de una investigacion. Estas fuentes recopilan informacion especifica y

documentan eventos, resultados u observaciones derivados del estudio realizado.

Para proceder con la investigacion de caracter cualitativo de tipo revision bibliografica
sistematica descriptiva y lograr una conclusion para los objetivos propuestos, se ha llevado a cabo
una busqueda de informacidn en sitios web de importancia en la salud, como, por ejemplo, la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), datos de la Organizacion Panamericana de la Salud
(OPS), al igual que se ha realizado una busqueda bibliografica en sitios de bases de datos, tales

como PubMed, Scielo, Google Scholar, ScienceDirect, UpToDate, ELSEVIER y SCILO.

3.4 Criterios de busqueda
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Tablas 11.

Criterios de busqueda

Objetivo Descriptores Motores de Periodo de Idioma
busqueda estudio
Definir Presentaciones | PubMed, 2014-2023 Espafiol / inglés
. clinicas. Scielo, Google
diferentes
Scholar,
presentaciones ScienceDirect,
. UpToDate,
clinicas de .
Elsevier,
incidentes  por Dialnet,
mordeduras de MedlinePlus.
serpiente.
Mencionar las | Estrategias de PubMed, 2014-2023 Espafol / inglés
. abordaje. Scielo, Google
estrategias  de
Scholar,
abordaje usadas ScienceDirect,
en Costa Rica UpTO.Date’
Elsevier,
en el sistema MedlinePlus.
publico y
privado para
envenenamiento
por mordedura
de serpiente
para la
identificacion
de las mejores
practicas.
Investigar Nuevas PubMed, 2014-2023 Espafiol / inglés
nuevas terapias terapias. Scielo, Google
P Scholar,
para el abordaje ScienceDirect,
de incidentes UpToDate,
Elsevier,
por mordedura Dialnet,
MedlinePlus.

de serpientes.

Fuente: Elaboracion propia, 2025
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3.5 Criterios de inclusion y exclusion

Tablas 12.

Criterios de inclusion y exclusion

Criterios de Inclusion

Criterios de exclusion

Articulos con una vigencia no mayor a 11

Fuentes no cientificas o sin respaldo

afos. institucional.
Articulos en idioma inglés, espanol, | Aquellos estudios mayores al tiempo
portugués y francés. seleccionado.

Aquellos articulos cuya poblacion sea
comprendida en edad pediatrica y edad

adulta.

Articulos duplicados o con informacion

redundante.

Tipos de estudios basados en revisiones de

articulos y ensayos clinicos.

Investigaciones o documentos que no

aborden mordeduras de serpientes.

Articulos cientificos con el manejo
interdisciplinario referente al tema de

investigacion.

Documentacion no disponible en su

version completa para analisis.

Fuente: Elaboracion propia, 2025
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Identificacion

c
=
o
S
a
o)
&
[0}
x

Elegibles

Incluidos

Proceso de seleccion de informacion

N° de articulos N° adicional identificados

identificados en las en otras fuentes 30
bases de datos 42

N° de articulos descartados
por linea temporal y paises
seleccionados 18

Articulos recopilados 39

- J
4 )
Articulos a texto completo
elegibles 24
- J
4 )

Estudios incluidos 24
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Tablas 13.  Clasificacion de articulos seglin nivel de evidencia encontrados.

Cantidad, segun

Nivel de ' . Cantidad, segiin .
. . Tipo de estudio . . nivel de %
evidencia tipo de estudio . .
evidencia
Metaanalisis 0
1 12 52%
Revision sistematica 12
Cohortes prospectivas 1
Cohortes
2 0 1 5%
retrospectivas
ECA 0
Casos y controles de
estudios
3 . 0 0 0%
observacionales
analiticos
4 Transversales 0 0 0%
5 Revision bibliografica 10 10 43%
Total 23 23 100%

Fuente: Elaboracion propia, 2025
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CAPITULO IV: ANALISIS DE RESULTADOS

4.1 Primer objetivo especifico
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El primer objetivo de este trabajo de investigacion consiste en definir las diferentes

presentaciones clinicas de los incidentes por mordeduras de serpiente.

4.1.1 Evaluacién Sindrémica del envenenamiento por mordedura de serpiente

Los envenenamientos por mordedura de serpiente ponen en riesgo la integridad de la salud
humana, lo que quiere decir que es una emergencia médica. Al respecto, la primera sefial de un
posible envenenamiento es la presencia de marcas de la mordedura que se ve representada con la
marcacion de los colmillos de la serpiente agresora en la piel de la victima, que usualmente

aparccen en parcs.

La manifestacion clinica varia en funcion de diversos factores, tales como la edad de la
persona afectada, la especie de serpiente involucrada, la ubicacion de la mordedura, la cantidad de
veneno inoculado y la ubicacion geografica, ya que los venenos de serpientes son distintos segin

la region.

Figura 14 Caracteristicas clinicas del envenenamiento por Bothrops

Fuente: Tomado de referencia®’.
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En vista de que identificar con precision a la serpiente que da la mordedura no es una
practica usual, el diagnostico se basa en tres aspectos: uno, principalmente el relato de la victima
sobre el incidente; dos, el sitio de la mordedura y tercero, la duracion aproximada del episodio.
Tras la mordedura se pueden presentar sintomas iniciales de envenenamiento sistémico derivados
de alteraciones en el sistema nervioso autdnomo, los cuales incluyen nduseas, vomitos, cefalea,
diarrea, vision borrosa y otros signos inespecificos, todo esto dependiente de la familia de la

serpiente que haya ocasionado el evento.

Debido a las limitaciones en la formacion médica sobre este tema de envenenamiento por
mordedura de serpiente, el diagnostico, tratamiento y seguimiento suelen ser un reto importante.
Por esta razon las manifestaciones clinicas se agrupan en sindromes, de acuerdo con el tipo de

serpiente agresora, diferenciando entre vipéridos, eldpidos y colubroides con colmillos posteriores.

4.1.2 Lesion local por envenamiento por serpiente

El dafio tisular es la principal causa de morbilidad después de un envenenamiento por
mordedura de serpiente, existiendo la posibilidad de generar discapacidades permanentes como la
pérdida definitivamente de tejido muscular, contracturas, cicatrices hipertroficas, tlceras cronicas,

enfermedad renal permanente, lesiones oculares y otras afecciones invalidantes.

Figura 15 Dafios tisulares por mordedura de serpientes.

Fuente: Tomado de referencia?'.

59



Los venenos de serpiente son una mezcla de enzimas hidroliticas, proteinas y péptidos no
enzimaticos bioldégicamente activos, que pueden ser responsables de una gran cantidad de efectos

citotoxico. Segiin Gutiérrez et al. se senala que:

La mayoria de los venenos de vipéridos y algunos elapidos inducen dafio tisular local. La
mionecrosis se debe principalmente a la accion de las fosfolipasas miotoxicas A2 (PLA2),
que se unen a la membrana plasmatica de las fibras musculares y la alteran. También
inducen contracturas musculares y pueden causar necrosis. Las fibras musculares también
se ven afectadas por la isquemia como resultado de alteraciones vasculares y por el
aumento de la presion en los musculos como consecuencia del edema. Ademas de la

mionecrosis, también se ve afectada la integridad de los vasos sanguineos 2!,

Figura 16 Lesion local producida por el envenamiento por mordedura de serpiente.
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Mediante una investigacion, Bittenbinder et al. apoyan que, “la inyeccion de componentes
de veneno que dafian los tejidos, especialmente PLA2 y SVMP, promueve una respuesta
inflamatoria compleja asociada con la sintesis y secreciéon de una plétora de mediadores y un

infiltrado inflamatorio prominente de neutréfilos y macréfagos?!.”

Las mordeduras de serpiente pueden generar reacciones leves en el sitio de mordedura,
hasta complicaciones sistémicas graves que pueden ser potencialmente mortales. Es necesario
conocer y entender las posibles consecuencias y efectos a largo plazo de este fendmeno para guiar

adecuadamente el tratamiento médico.

Se deben reconocer los diferentes mecanismos de accion de las toxinas para comprender el
mecanismo de la mordedura y sus posibles repercusiones. Como describen Gutiérrez et al. en su

investigacion:

La regeneracion del musculo esquelético requiere la eliminacion de los restos necréticos
por parte de las células fagociticas y depende de un suministro de sangre e inervacion
intactos para tener éxito. En los venenos de vipéridos, que afectan las fibras musculares y
dafian la vasculatura y los nervios, la regeneracion del musculo esquelético se ve afectada,

lo que a menudo da como resultado secuelas permanentes?’.

4.1.3 Sindrome compartimental en envenamiento por mordedura de serpiente

El sindrome compartimental se define por un incremento de la presion dentro de un
compartimento, lo que conlleva un compromiso neurovascular y necrosis del tejido. Los signos y
sintomas clinicos del sindrome compartimental incluyen dolor, parestesias, palidez, paralisis,

poiquilotermia y pulso ausente.
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Tablas 14.  Manifestaciones clinicas de Sindrome Compartimental

Signos y sintomas de Sindrome Compartimental

Parestesias

Es el primer sintoma en aparecer, primera
indicacién de isquemia nerviosa se encuentra
facilmente en estimulacion directa, sensacion
de hormigueo, quemadura, entumecimiento y

pérdida de discriminacion en dos puntos

Dolor

Fuera de proporcion, se exacerba por
movimiento pasivo o por compresion directa
de la zona afectada. Lo describe como
punzante o profundo, localizado o difuso y se
incrementa con la elevacion de la extremidad,

ademas, no cede con la medicacion.

Aumento de presion

A la palpacion del compartimento esta tenso y
caliente, piel tensa y brillante. La presion
compartimental directa es mayor a 30-

40mmHg

Palidez

Es un signo que se considera tardio, la piel se
torna fria y acartonada y el llenado capilar se

prolonga.

Paralisis

Es un signo tardio. Los movimientos son

débiles o ausentes hacia distal

Ausencia de pulsos

Signo tardio. Doppler no audible.

Fuente: Elaboracion propia, 2025
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El envenenamiento por mordedura de serpiente genera efectos locales como sistémicos por
la presencia de proteasas, hialuronidasas y peptidos en el veneno. El sindrome compartimental es
una complicacion menos frecuente que suele presentarse en las primeras 24 horas posteriores a la
mordida de una serpiente, pudiendo evolucionar a consecuencia graves permanentes, como lo es

la amputacion, pérdida de masa muscular o la neuropatia.

El diagnostico del sindrome compartimental en victimas de mordeduras de serpiente es
dificil, porque las manifestaciones habituales del envenenamiento, es decir, dolor e hinchazén,

pueden imitar las del sindrome compartimental.
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Figura 17 Mecanismos sobre la formacion de efectos locales causados por los venenos de

serpientes.
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Fuente: Tomada de referencia®*.

Se requiere un examen clinico cuidadoso y reexamenes seriados. Al mismo tiempo, se debe

medir la presion tisular cuando sea posible para evitar diagndsticos erroneos y cirugias

innecesarias. La combinacion de hallazgos clinicos compatibles con el sindrome compartimental

y el aumento de la presidn intracompartimental constituyen el diagndstico.
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4.1.4 Cardiotoxicidad en envenamiento por mordedura de serpiente

Los efectos en el sistema cardiaco son poco comprendidos y estudiados por la baja
incidencia de cardiotoxicidad y la falta de datos confiables, ya que las mordeduras de serpiente

suelen suceder en zonas rurales y apartadas.

Se ha visto que el envenenamiento por esas mordeduras causa efectos cardiovasculares
sefialado en algunas de las familias de serpientes venenosas (Viperidae, Elapidae, Colubridae y
Lamprophiidae). Sin embargo, la fisiologia cardiovascular y como se ve afectada por el

envenenamiento no se ha esclarecido completamente.

Figura 18 Mecanismo de accion sobre el miocardio
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Fuente: Tomado de referencia?'.

La protedmica ha permitido ver que muchos de los venenos de serpiente son principalmente
ricos en fosfolipasa A2, péptidos de tres dedos, serina proteasas de veneno de serpiente y/o

metaloproteinasas de veneno de serpiente.
Seglin Saldarriaga et al. se cita que:

La fosfolipasa A2 es cardiotdxico y puede inducir hipotension junto con otros componentes

del veneno de serpiente, como péptidos natriuréticos, péptidos potenciadores de

65



bradicinina, factores de crecimiento endotelial vascular, metaloproteinasas de veneno de

serpiente y serina-proteasas de veneno de serpiente**

Las implicaciones CV de los péptidos de tres dedos incluyen shock hipovolémico, mientras
que la serina proteasas de veneno de serpiente y las metaloproteinasas de veneno de serpiente se
asocian con hemorragia y coagulopatia. Las consecuencias de la coagulopatia secundaria al
envenenamiento por mordedura de serpiente incluyen coagulopatia de consumo inducida por

veneno (VICC) y microangiopatia trombética (MAT) *°.

Figura 19 Propuestas de los mecanismos fisiopatologicos relacionados con las consecuencias

cardiovasculares del en envenenamiento por mordedura de serpiente.
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Fuente: Tomado de referencia®

La VICC es la forma predominante, causada por componentes del veneno que regulan
negativamente las vias de coagulacion y pueden causar vasoconstriccion, formacion de
microtrombos, anemia hemolitica microangiopatica y trombocitopenia. La MAT ocurre
tipicamente como consecuencia de la VICC, pero también se ha observado de forma

independiente, posiblemente debido al dafio endotelial por la exposicion al veneno*’

66



Tablas 15.  Hipotesis sobre cambios electrofisioldgicos por envenenamiento por
mordedura de serpiente

Las causas de los cambios electrofisiologicos e hipotesis sobre su origen

1. Daiio directo a la membrana celular cardiaca.

2. Arritmias mediadas por toxinas.

3. Sindromes coronarios secundarios a estados de hipercoagulabilidad.

4. Espasmo coronario secundario a la toxina.

5. Hipercalemia después de insuficiencia renal aguda.

6. Procesos inflamatorios debidos a hipersensibilidad al veneno.

Fuente: Elaboracion Propia, 2025

4.1.5 Nefrotoxicidad en envenamiento por mordedura de serpiente

La lesion renal aguda asociada a las mordeduras de serpientes representa una carga de salud
significativa en ciertas regiones del mundo, lo que resulta en una morbilidad y mortalidad

considerables.

La insuficiencia renal aguda es una complicacion que puede llegar a ser critica y
potencialmente fatal, que se observa sobre todo tras mordeduras de serpientes de las familias
Elapidae y Viperidae. Los componentes del veneno de las serpientes poseen enzimas toxicas que

pueden afectar las células renales, las del sistema vascular glomerular y tibulo intersticial.
Al respecto, explica Naqvi en su articulo, lo siguiente:

La lesion celular se produce después del envenenamiento por enzimas, toxinas
polipeptidicas, mediadores y citocinas. Las enzimas importantes del veneno son las

proteasas, hidrolasas, hialuroxidasas, oxidasas, fosfolipasas y esterasas. Entre ellas, la
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fosfolipasa A2 y las proteasas (especialmente las metaloproteasas) contribuyen

significativamente a la lesion tisular *°.

Las manifestaciones renales de los accidentes ofidicos tienen un amplio espectro clinico.

La proteinuria, la hematuria y la insuficiencia renal se encuentran entre las manifestaciones mas

comunes de las mordeduras de serpiente

Figura 20 Resumen la patogenia de la nefropatia por mordedura de serpiente.
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El pronostico a largo plazo tras una IRA depende, tanto de su causa como del contexto

clinico en el que sucede. En el caso de la IRA ocasionada por envenenamiento de serpientes, suele

afectar a adultos jovenes y saludables en entornos comunitarios, lo que indica que los resultados a

largo plazo podrian diferir de los casos de IRA en otros contextos clinicos.

Describen en su articulo Gutiérrez et al. la variedad de mecanismos fisiopatologicos que se

ven dados por el envenenamiento por mordedura de serpiente:
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Dependiendo del tipo de veneno, los siguientes mecanismos se han asociado con la

patogénesis del dafio renal: isquemia secundaria a la disminucion del flujo sanguineo renal

que resulta de alteraciones hemodinamicas causadas por sangrado sistémico y fuga

vascular; degradacion proteolitica de la membrana basal glomerular por SVMP; deposito

de microtrombos en la microvasculatura renal (es decir, microangiopatia trombdtica), que

también podria causar hemolisis; accion citotoxica directa de los componentes del veneno,

como PLA2 citotoxicas, en las células tubulares renales; y en los casos de venenos que

inducen miotoxicidad sistémica (es decir, rabdomidlisis), acumulacion de grandes

cantidades de mioglobina en los tiibulos renales, con la consiguiente toxicidad?!.

Tablas 16. Serpientes que contienen en su veneno un componente que repercute en

nefrotoxicidad

Serpientes hemotoxinas

Serpientes miotoxicas

Vibora de Russell Serpientes marinas
Vibora de escamas de sierra Taipan
Vibora con cabeza de lanza (genero Bothrops) Serpiente tigre

Vibora bufadora

Serpiente mulga

Vibora (Familia Crotalidae)

Serpiente de cascabel (genero crotalus)

Serpiente tigre

Serpiente parda

Serpiente Mocasin

Fuente: Elaboracion propia, 2025.
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4.1.6 Neurotoxicidad en envenamiento por mordedura de serpiente

La neurotoxicidad es una caracteristica bien conocida del envenenamiento debido a
elapidos (familia Elapidae). De ahi que la pardlisis neuromuscular aguda es el principal signo de
neurotoxicidad y es una causa importante de morbilidad y mortalidad relacionada con la
mordedura de serpiente. También se ha visto como consecuencia la paralisis neuromuscular flacida
descendente, que puede implicar el bloqueo potencialmente mortal de los musculos bulbares y

respiratorios.
En ese sentido, Mustafa et al. en su articulo sefialan que:

La persona puede presentar alteraciones extrafias en su vision, incluida vision borrosa. Se
pueden reportar parestesias en todo el cuerpo, asi como dificultad para hablar y respirar. Se
han reportado varias otras caracteristicas neuroldgicas agudas después del envenenamiento
por serpiente que probablemente sean efectos neurotdxicos directos. Los mecanismos de
muchas de estas manifestaciones agudas no estan claros, y no se han realizado estudios

sistematicos de ellas en una serie grande?®'.

Se agrega que hay dos tipos principales de neurotoxinas en los venenos de serpiente: las o-

neurotoxinas y las B-neurotoxinas.

Las a-neurotoxinas pertenecen a la familia de las toxinas de tres dedos y ejercen su accion
postsinapticamente en las uniones neuromusculares. Se unen con alta afinidad al receptor
colinérgico en la placa motora terminal de las fibras musculares, inhibiendo asi la union de la

acetilcolina y provocando una paralisis flicida®!.

Las B-neurotoxinas son tipicamente PLA2 que actuan en la terminal nerviosa presinaptica
de las uniones neuromusculares. Al unirse a sus dianas, las PLA2 neurotoxicas inducen la hidrolisis
enzimatica de los fosfolipidos en la membrana plasmatica de la terminal nerviosa, lo que causa

neurotoxicidad.
Mencionan Gutiérrez et al. en su articulo que:

De hecho, la generacion de lisofosfolipidos y dcidos grasos en la membrana causa cambios

biofisicos que conducen a la fusion de vesiculas sindpticas a la membrana y la exocitosis

70



del grupo de vesiculas listas para liberarse. Ademas, aumenta la permeabilidad de la
membrana a los iones, con la consiguiente despolarizaciéon y entrada de calcio, lo que
resulta en la exocitosis del grupo de vesiculas de reserva. En consecuencia, las vesiculas
presinapticas se agotan y se producen eventos degenerativos intracelulares, incluidas
alteraciones mitocondriales, que terminan en la destruccion de las terminales nerviosas.

Estos eventos explican la pardlisis prolongada y grave observada en los pacientes®!.

Algunas PLA2 neurotoxicas también pueden actuar intracelularmente después de entrar en
el citosol por endocitosis o a través de la membrana plasmatica dafiada. Dentro de la terminal
nerviosa, las PLA2 causan mas eventos degenerativos en las mitocondrias. Otras neurotoxinas son

las dendrotoxinas y las fasciculinas?!.

Las dendrotoxinas bloquean los canales de potasio dependientes de voltaje en la terminal
nerviosa presinaptica. Las fasciculinas, que también pertenecen a la familia de las toxinas de tres
dedos, son inhibidores de la acetilcolinesterasa. La accidén combinada de estas neurotoxinas
produce efectos excitatorios y fasciculaciones. Algunas proteinas secretoras ricas en cisteina en

los venenos inducen la paralisis del miisculo liso?!.

4.1.7 Coagulopatia en envenenamiento por mordedura de serpiente

La coagulopatia por consumo inducida por veneno (VICC) es el efecto sistémico mas
comun ¢ importante del envenenamiento por serpientes en todo el mundo. Se sabe que las viboras
verdaderas y de foseta (Familia Viperidae) y de algunos elapidos causan VICC en humanos
envenenados. Se caracteriza por tiempos de coagulacion prolongados, hipofibrinogenemia y un

dimero D elevado*”
De acuerdo con Prasetiyanti et al. se destaca que:

Los trastornos hematologicos son los efectos mas comunes del envenenamiento por
mordedura de serpiente a nivel mundial. Entre los trastornos hematolégicos, la
coagulopatia por consumo inducida por veneno (VICC) es la afeccion mas prevalente y
significativa. Otros trastornos hematoldgicos incluyen la coagulopatia anticoagulante y la
microangiopatia trombotica. La VICC es la activacion de la via de coagulacion inducida

por una toxina procoagulante. Los trastornos hematologicos se refieren a anomalias en la
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sangre, incluidos problemas con los glébulos rojos, los globulos blancos, las plaquetas, la

médula dsea, los ganglios linfaticos y el bazo*’.

La VICC se da por el consumo de factores de coagulaciéon debido a las toxinas
procoagulantes presentes en el veneno de una serpiente. Se diferencia de la coagulacion
intravascular diseminada (CID), producto de la ausencia de microtrombos sistémicos, la ausencia
de fallo orgénico terminal, el inicio y la resolucion rapida, las diferentes patogénesis y la menor

mortalidad®’.

Figura 21 Mecanismo de accion en coagulopatia por mordedura de serpiente
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Fuente: Tomada de referencia?!.
Las toxinas que actiian sobre los factores de coagulacion se clasifican como toxinas
procoagulantes, toxinas anticoagulantes y toxinas que afectan la fibrinolisis. El antiveneno se

considera el Unico tratamiento especifico disponible para el VICC.
Diagnosticos de laboratorio del VICC

El tiempo de protrombina (TP)/indice internacional normalizado (INR) se considera la

prueba diagnostica mas 1til en VICC. De conformidad con Wedasingha et al.*’:

El tiempo de tromboplastina parcial activada (aPTT) también es anormal en VICC, pero es
particularmente util para diagnosticar la coagulopatia anticoagulante, en la que el aPTT

estard elevado y el INR normal. El dimero D mide la produccion de productos de
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degradacion de fibrina reticulada y es la mejor manera de distinguir la coagulopatia
consuntiva de otros tipos de coagulopatias. Esta notablemente elevado en VICC debido a
la activacion incontrolada de la via de coagulacion, lo que lleva a la rapida produccion y

consumo de fibrindgeno®.

La mayoria de los laboratorios sobre coagulacion no se encuentran disponibles de forma
accesible en los paises de bajos ingresos o en zonas alejadas donde ocurren los incidentes por
mordedura de serpiente. Por esa razon, se han desarrollado técnicas para valorar la afectacion de
la sangre que pueden ser utiles en regiones donde no se tiene a la mano pruebas diagnosticas de

laboratorio.

73



Figura 22 Comparacion de las pruebas de coagulacion en la cama del paciente utilizadas

para la deteccion de la coagulopatia por consumo inducida por veneno.
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4.1.7.1  Microangiopatia trombotica

La microangiopatia trombdtica es una complicacion de relevancia en las mordeduras de
serpiente. Se presenta en un subgrupo de pacientes envenenados por especies de serpientes,
asociada con anomalias de la coagulacion sanguinea y se caracteriza por la formacion de coagulos
sanguineos y dafio en las paredes de los vasos sanguineos en la microcirculacion, que puede

conducir al dafio organico sistematico.

Se produce una fragmentacion mecéanica de glébulos rojos conocida como anemia
hemolitica microangiopatica, por lo que eldiagnostico de MAT se establece mediante
trombocitopenia con anemia hemolitica microangiopatica o con menos frecuencia, biopsia de

tejido. Se subraya que la principal lesion del 6rgano terminal parece ser renal®.

Rabdomiolisis en envenenamiento por mordedura de serpiente

La rabdomiolisis es causada por causas traumaticas, isquémicas, farmacéuticas,
metabolitos toxicos e infecciosas, que influyen en la pérdida de la integridad de la membrana

plasmatica y provocan la aparicion de contenido intracelular toxico en la circulacion.

Figura 23 Rabdomiolisis inducida por enzimas PLA2s
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Fuente: Tomada de referencia®’.

La rabdomiolisis consiste en una afeccion potencialmente mortal que se caracteriza por

necrosis muscular y la liberacidon de componentes musculares a la circulacion. Algunos pacientes
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presentaron sindrome de rabdomidlisis debido a la liberacion de grandes cantidades de mioglobina
(Mb), creatinfosfoquinasas (CPK) y lactato deshidrogenasa (LDH) en la sangre periférica tras una
lesion del musculo estriado. En cierto pacientes incluso se presentd insuficiencia renal aguda
secundario a todos estos fendmenos a los tubulos renales, resultado directo del dafio o la

obstruccion de los tabulos®!.

4.1.8 Trastornos Hidroelectroliticos

Las serpientes Kraits son un género de especies venenosas de la familia Elapidae. Existen
12 especies diferentes y 5 subespecies. Es una serpiente con importante implicacion clinica en el
mundo por la alta tasa de mortalidad que genera tras una mordedura. Se encuentran en la India y
el Sudeste asiatico. La mordedura de serpiente Krait tiene una caracteristica muy peculiar, y es que
puede generar una hiponatremia con alta excrecion de sodio en la orina y pérdida de sal cerebral.

Actualmente, se desconoce el mecanismo de accion de la hiponatremia™.

Una de las teorias que se postulan, se trata de que las neurotoxinas pueden causar dafio
cerebral al interferir con la funcidon neuronal y provocar estrés oxidativo, inflamacién y muerte
celular. Como respuesta a este proceso daiiino el cerebro libera proteina natriurética, una hormona
cuya funcion principal es regular el equilibrio de sodio y agua en el organismo. La hormona
natriurica actuara directamente sobre los rifiones que estimularé la excrecion de sodio a través de
la orina, un proceso conocido como natriuresis, lo que contribuye a la homeostasis de los liquidos

y la presion arterial®.

Es claro que el envenenamiento por mordedura de serpiente es un evento poco comun,
aunque puede ser grave e incluso mortal. Sus efectos sistémicos pueden incluir trastornos en la
coagulacion sanguinea, toxicidad neurolégica y muscular, asi generar dafio en los rifiones. Cada
especie de serpiente provoca un sindrome clinico especifico, cuya identificacion, sumada con la
informacion sobre la distribucidon geografica, permite identificar cudl fue la responsable de la

mordedura en una serpiente.

Los antivenenos fabricados para los principales grupos de serpientes, los cuales constituyen
el tratamiento principal en casos de intoxicacion sistémica. El antiveneno debe administrarse a
través de una infusion intravenosa lenta. Las reacciones adversas graves a su aplicacion son poco

comuncs.
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El tratamiento inicial incluye reanimacién basica y evaluacion del paciente. Una vez
evaluadas y estabilizadas la respiracion, la via aérea y la circulacion, se puede realizar el

diagnoéstico y emprender el tratamiento especifico.

Las serpientes ajustan la cantidad de veneno que inyectan segun el grado de amenaza
percibida y su nivel de madurez. Estas liberan una mayor cantidad de veneno cuando atacan a sus
presas para alimentarse. Sin embargo, en mordeduras defensivas o no relacionadas con la caza,

suelen inyectar una cantidad menor de veneno.

Las mordeduras en especies cautivas por lo general son mas intensas que las mordeduras
en el campo. Cuando se da una mordedura accidental en su habitad natural es mas probable que
sea de tipo seca, se sabe que dentro de una misma especie las serpientes de mayor tamafo tienen
glandulas de veneno mas grandes y por ello tienen la capacidad de inyectar mas veneno, y existe

mas dafio si el volumen del veneno inyectado es mayor.

El manejo del accidente ofidico depende de diversos factores: el lugar donde ocurre el
evento, el conocimiento que tiene el paciente de qué hacer en caso de ser mordido, el tiempo de
acceso y aplicacion de los antidotos, los recursos para enfrentarlo y el conocimiento de los médicos

de atencion.
4.1.9 Mordedura seca o “Dry bite”

Una mordedura de serpiente venenosa puede provocar distintos niveles de toxicidad, estos
se pueden clasificar desde manifestaciones leves en la zona afectada hasta manifestaciones
sistémicas mas graves, como coagulopatias, paralisis respiratoria, neuromuscular, falla

multiorganica, estados de alteracion hemodinamica e incluso la muerte.

Existen casos en los que la después de la mordedura no se presentan signos locales,
sistémicos ni alteraciones en los analisis de laboratorio que indiquen envenenamiento, a esto se le
Ilama una "mordedura seca”. La mordedura seca no es una caracteristica de alguna especie de
serpiente venenosa 0 No venenosa estas se observan en todos los tipos de mordeduras de serpientes

Venenosas.
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Tablas 17.  Hipotesis de la mordedura seca

Teorias acerca de la mordedura seca

Inmunidad natural o adquirida contra el veneno de la serpiente

Ausencia de veneno en el momento del ataque

Glandulas enfermas

Calcificaciones en colmillos (serpientes afiosas)

Falla mecénica (Denticion no capaz)

Penetracion imperfecta de los colmillos

Serpiente expulse el veneno antes de la mordedura

Fuente: Elaboracion propia con base a referencia®?.

Resumen diferentes presentaciones clinicas secundarios al incidente por mordedura de

serpiente.

1) Lesion local por envenenamiento por mordedura de serpiente

2) Sindrome compartimental por envenenamiento por mordedura de serpiente

3) Cardiotoxicidad por envenenamiento por mordedura de serpiente

4) Nefrotoxicidad por envenenamiento por mordedura de serpiente

5) Hematotoxicidad por envenenamiento por mordedura de serpiente

6) Rabdomidlisis por envenenamiento por mordedura de serpiente

7) Trastornos Hidroelectroliticos por envenenamiento por mordedura de serpiente

8) Mordedura seca

Fuente: Elaboracion propio, 2025
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4.2 Segundo objetivo especifico

El segundo objetivo de este trabajo de investigacion procura mencionar las estrategias de
abordaje usadas en Costa Rica en el sistema de salud para envenenamiento por mordedura de
serpiente, asi como la atencién de reacciones adversas de la terapia antiveneno para la

identificacion de las mejores practicas.

Administracion del suero Antiofidico

Tablas 18.  Criterios para el uso de antiveneno.

Criterios para uso del antiveneno

1. Lesion local: Necrosis e inflamacion.

2. Sangrado sistémico hemorragico espontaneo: Epistaxis, gingivorragia, sangrado

digestivo, sangrado urogenital y hemorragia cerebral.

3. Coagulopatia: Sangrado persistente y alteracion en pruebas de coagulacion.

4. Neurotoxicidad: Paralisis, oftalmoplejia y paralisis respiratoria.

5. Hemoglobinuria o mioglobinuria.

6. Oliguria, anuria, aumento de creatinina y aumento de nitrégeno ureico.

7. Shock o signos de inestabilidad hemodinamica.

Fuente: Elaboracion propia con base en la referencia.

Cualquier victima de una mordedura de serpiente debe permanecer en observacion
hospitalaria durante un minimo de 24 horas. A su vez, es necesario establecer un acceso
intravenoso y administrar preferiblemente 500 ml de solucion salina al 9% en bolo o 200 ml en
caso de que se trate de un nifio. Se debe que establecer un monitoreo continuo del estado
hemodinamico del paciente mediante signos vitales y evaluar el nivel de consciencia
constantemente. Se tiene desaconsejado el uso de antibidticos a no ser que aparezcan signos de
infeccion, en dado caso se deben tomar cultivos de herida y hemocultivos, el sitio de la herida por
la mordedura debe ser irrigada y demarcada, para valorar cualquier evolucion de inflamacion o

infeccion™.
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Después de valorar al paciente, identificar la clinica, categorizar la gravedad del
envenenamiento y la cantidad de frascos de antiveneno a utilizar, se debe colocar en goteo lento
por 20 minutos a valorar cualquier aparicion de una reaccion adversa, una vez cumplido este
tiempo de observacion, se aumentara la dosis de infusion a concluir el resto del contenido del suero
preparado a ser administrado en 1 hora®®. En caso de reaccién adversa, se debe aplicar medicacion
para prevenir empeoramiento del cuadro agudo ademas de parar el goteo del antiveneno, una vez

cumplido 20 minutos de espera, se debe retomar la infusion y terminar de administrar la en 2 horas.

Tablas 19.  Reacciones adversas por antiveneno

En caso de reacciones adversas durante los primeros 20 minutos de goteo de antiveneno se

debe considerar:

1. Clorfenamina 10mg intravenoso.

2. Dexametasona 10mg intramuscular.

Fuente: Elaboracion propia con base en la referencia™.

Las dosis de suero antiofidico son iguales en adultos y nifios. La dosis se puede incrementar
respecto a la condicion clinica y repetirse en caso de deterioro neurolégico y cardiovascular
después de 1-2 horas, o presentar afectacion en coagulacion después de 6 horas. Igualmente, se
puede ser uso de premediacion antes de la colocacion del suero con esteroides o antihistaminicos

para reducir el riesgo de efectos secundarios a la colocacion del suero antiofidico.

Tablas 20.  Clasificacion y tratamiento del envenenamiento por Vipéridos en Costa
Rica

Mordedura por Vipéridos

Clasificacion del

. Caracteristicas Tratamiento
envenenamiento
No se presentan signos y
Ausencia de sintomas  locales  ni ‘
) . . Observacion
envenenamiento ningun tipo de alteracion

sistémica.
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Envenenamiento leve

Edema local en uno o dos
segmentos; dolor en el
sitio de la mordedura;
ausencia de alteraciones

sistémicas.

5 frascos

Envenenamiento moderado

Edema en tres segmentos
(pie, pierna y muslo, por
ejemplo), hemorragia en
el sitio de la mordedura
pero sin necrosis;
alteraciones  sistémicas
como hipotension leve,
gingivorragia y
alteraciones en las

pruebas de coagulacion.

Envenenamiento severo

Edema  extendido al
tronco, hemorragia local y
necrosis; hipotension
severa con hemorragia en
varios Organos y
alteraciones en las
pruebas de coagulacion;
en algunos casos se
observa insuficiencia

renal aguda.

10 frascos

15 frascos: Lachesis stenophrys
(cascabel muda, matabuey o
verrugosa) y Lachesis

melanocephala

Fuente: Elaboracion propia con base en la referencia®.

81




Tablas 21.  Clasificacion y tratamiento del envenenamiento por Elapidos en Costa
Rica

Mordedura por elapidos

Clasificacion del . .
. Caracteristicas Tratamiento
envenenamiento

No se presentan signos 'y
Ausencia de envenenamiento | sintomas neurotoxicos de ningiin

tipo sintomatologia

Dolor local leve y parestesias, sin

Envenenamiento leve que se observen signos de
neurotoxicidad.
, 10 frascos
Dolor local leve y parestesias,
estos  envenenamientos  se (Suero anticoral)

caracterizan por signos y

Envenenamientos moderado y sintomas de neurotoxicidad que

severo incluyen diversas

manifestaciones de pardlisis

muscular.

Fuente: Elaboracion propia con base en la referencia™.

Atencion Prehospitalaria

Es primordial administrar los primeros auxilios de inmediato tras un envenenamiento por
mordedura de serpiente, ya sea por la victima de la mordedura o las personas a su alrededor. La
mayoria de los remedios tradicionales carecen de respaldo cientifico, por ende, su efectividad no

estd comprobada, ademés de que pueden resultar dafiinos.

Para prevenir caidas por paralisis respiratoria o shock antes de que la persona reciba

atencion médica, es vital ralentizar la propagacion del veneno mediante el tejido y vasos
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sanguineos por medio de la inmovilizacion del afectado por la mordedura, ademas de agilizar su

traslado al hospital optimizando los servicios de ambulancia.

Consecuentemente, en caso de ser mordido por una serpiente, como primer paso se requiere
calmar a la victima de la mordedura y ponerla en completo reposo. También es util limpiar la zona
de mordida con productos para desinfectarla y asi prevenir infecciones. Esta contraindicado el uso
de torniquetes, porque estos afectan la irrigacion de la zona de mordida y podrian contribuir a la
necrosis del sitio de inoculaciéon del veneno. Es de suma importancia mantener la extremidad
inmovilizada por debajo si se pudiese por encima del angulo del corazén y como indicacion
fundamental se debe trasladar al paciente inmediatamente a un centro de atencion cercano para

que asi reciba el tratamiento especifico para el envenenamiento.

No se deben hacer incisiones en el sitio de la inoculacién del veneno, ya que esto puede
favorecer la colonizacion bacteriana, asi como sangrado del sitio afectado. No se deben colocar
tampoco compresas frias porque esto podria empeorar las lesiones locales, especialmente de
mordeduras de la familia de las toboas. De igual forma, hay que evitar la administracion de
sustancias quimicas o extractos de plantas o animales por ninguna via al paciente, dado que esto
no tiene validacion cientifica, por lo que la eficacia y el tiempo perdido en estas acciones no son
validas. Por ultimo, no se debe succionar con la boca el veneno, dado que la boca del ser humano
esta colonizada por diversas bacterias que podrian favorecer las infecciones en el sitio de la

mordedura.

Asimismo, resulta esencial capacitar al personal médico en técnicas de manejo de la via
aérea, la ventilacion asistida y la reanimacion. Aunque la serpiente puede proporcionar
informacion valiosa, no debe ser perseguida, capturada ni manipulada. El personal de atencion
médica debe estar en la capacidad de identificar la especie de serpiente por medio de la clinica del

paciente.
Tratamiento Hospitalario

Al llegar al centro hospitalario mas cercano y ser abordado, se debe iniciar un enfoque bajo la

nemotecnia (ABCDE)

- Via Aérea.
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- Ventilacion.
- Circulacion.
- Discapacidad.
- Exposicion.
Atencion de emergencias
A. Via Aérea

Algunos reportes indican que la aplicacion oportuna de suero antiofidico especifico puede
reducir la necesidad de intubacion, lo que resalta la importancia de una atencion rapida y precisa.
La obstruccion de las vias y la insuficiencia respiratorias provocadas por el envenenamiento con
neurotoxinas requieren una asistencia ventilatoria inmediata, ya sea invasiva o no invasiva, segin

de la condicion clinica del paciente.
La paralisis respiratoria ocurre debido a dos factores:

1. La acumulacion de secreciones causada por la paralisis de la lengua, lo que genera una

obstruccion en la via aérea superior.

2. La parélisis del diafragma y los musculos intercostales, lo que afecta la ventilacion y

provoca hipoxia.

En casos que requieran soporte de la via aérea, se recomienda la secuencia rapida de
intubacion, tomando precauciones ante el riesgo de traumatismos debido a una posible
coagulopatia en desarrollo. En cuanto al uso de medicamentos, la administracion de atropina y
otros bloqueadores neuromusculares durante la intubacion debe evaluarse de manera

individualizada en cada paciente.

En el caso de neurotoxinas postsindpticas, como las presentes en el veneno de cobras y
ciertos corales, la neostigmina (con una dosis inicial de 0.5 mg) podria mejorar la transmision
neuromuscular. La respuesta a este tratamiento puede evaluarse con pruebas de inhibicion de la
acetilcolinesterasa de corta duracion, como el edrofonio y la prueba del paquete de hielo, aunque

estas no sustituyen el uso del suero antiofidico*.
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La neostigmina puede administrarse cada 20 minutos junto con 0.5 mg de atropina hasta
que se observe una recuperacion de la fuerza muscular>*,
B. Respiracion
La medicion del diéxido de carbono al final del volumen corriente espirado (PETCO2) y
la oxigenacion deben mantenerse como deteccion de falla.

C. Circulacion

La hipovolemia se produce como consecuencia de la cardiotoxicidad directa de las toxinas
del veneno, asi como de la hemorragia derivada de la coagulopatia y el aumento de la
permeabilidad capilar en el area afectada, lo que provoca una disminucion de la presion
intravascular. Una reanimacion oportuna con solucion salina o, si es necesario, con transfusion

sanguinea, contribuye a reducir la mortalidad.

D. Discapacidad

E. Exposicion
Reacciones adversas

El antiveneno contra mordeduras de serpiente es el inico tratamiento realmente eficaz; sin
embargo, estd elaborado a partir de componentes animales que contienen proteinas heterogéneas

capaces de desencadenar una respuesta del sistema inmunolégico humano.

Figura 24 Algoritmo de tratamiento de reacciones adversas

Tratamiento reacciones adversas

Reaccion leve 1. Disminuciéon y/o detencion de la

, . . velocidad de infusion del suero
(Sintomas gastrointestinales, exantema,

) antiveneno
prurito).

‘ 1. Suspender infusion de suero de
Reaccion severa _ ‘
inmediato.

(Broncoespasmo, hipotension).
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Iniciar ABCD

Oxigeno suplementario si es necesario

Reanimacion con Solucidén Salina 2-3

minutos con 1000ml

Administrar Adrenalina via
intramuscular 0.01 mg/kg hasta un

maximo de 0.3 mg.

Reaccion severa, sin respuesta a tratamiento

inicial.

Infusion de adrenalina 0.5-1 mg/kg y

titular segiin respuesta del paciente

Nebulizaciones con salbutamol y
atropina en caso de bradicardia

persistente

Fuente: Elaboracion propia con base en la referencia™.

Reacciones pirdgenas

Las reacciones pirdgenas se producen debido a la reaccion de endotoxinas bacterianas o de

cualquier otra sustancia que tenga la capacidad de generar fiebre y ocurren durante la primera hora

posterior a la colocacion del antiveneno
Se caracteriza por:
- Fiebre.
- Mialgias.
- Escalofrios.
- Cefalea.

- Nauseas.
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- Taquicardia.
- Vasodilatacion.
- Hipotension constante.

Los pir6genos mas comunes en productos farmacéuticos son los lipopolisacaridos
bacterianos (LPS), que forman parte de la membrana externa de las bacterias Gramnegativas. Estas
moléculas estan compuestas por un lipido A de naturaleza hidrofobica, responsable de su actividad
biolégica, un nucleo oligosacarido hidrofilico y un antigeno O, que le confiere propiedades
antigénicas. Durante la replicacion y muerte de las bacterias, se liberan endotoxinas, las cuales son

complejos macromoleculares que incluyen LPS, proteinas y fosfolipidos®’.
Premediacion del suero antiofidico

La utilizacion de esteroides y antihistaminicos antes de la colocacion del antiveneno es una
practica frecuente, aunque se ha demostrado que podria reducir la efectividad del suero antiofidico,
al igual que la administracion subcutdnea de dosis pequeias de epinefrina. La utilizacion de
manera profilactica de estos firmacos concomitante al suero antiveneno ha demostrado disminuir
las reacciones alérgicas, aunque debe emplearse con precaucion en pacientes con enfermedad

cardiovascular.

Los esteroides y antihistaminicos los pilares en el tratamiento de la enfermedad del suero,
la cual es una complicacion muy frecuente con la utilizacion del suero antiofidico, pero no
previenen otras complicaciones tardias. Por otro lado, estudios aleatorizados de pequefia escala

han mostrado que la prometazina tiene un efecto similar al del placebo.
Manejo del dolor

La ketamina es un medicamento eficaz para el control del dolor en casos de mordeduras de
serpientes, se le atribuye a su accidn como antagonista de los receptores NMDA y como agonista

de los receptores opioides.

Tablas 22. Manejo del dolor en accidente por mordedura de serpiente.

Manejo del dolor

Ketamina 0.05 - 0.1 mg/kg
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Paracetamol + Ketamina

acetaminofén + Ibuprofeno | Oxicodona | Hidrocodona | codeina

Fuente: Elaboracion propia con base en la referencia®

Se ha observado un adecuado control del dolor utilizando analgésicos orales como el
paracetamol, complementado con el uso de ketamina. Los efectos adversos graves, como la
depresion respiratoria, el laringoespasmo o la hipersalivacion, son poco comunes con las dosis
empleadas en este contexto. Se usan dosis de entre 0.05-0.1mg/kg para asi evitar las experiencias
disforicas del uso de mayores dosis de este potente medicamento, siempre se debe monitorear la

respuesta analgésica®.

Pese a que las guias clinicas suelen desaconsejar el uso de antiinflamatorios no esteroideos
(AINES) en casos de mordedura de serpiente, no se ha encontrado diferencia significativa en el
control del dolor ni en la seguridad al compararlos con el uso de acetaminofén en combinacion

con otros medicamentos como ibuprofeno, oxicodona, hidrocodona y codeina.

Tablas 23.  Tratamiento aprobado para pacientes con mordedura de pacientes
Medicamento Indicacion
Adrenalina Prevencion y tratamiento de reaccion

anafilactica al veneno.

Analgesia Medicacioén con paracetamol u opioides.
Inhibidores de acetilcolinesterasa Prolongar la vida de acetilcolina en la union
neuromuscular.
Envenenamiento por neurotoxina,

especialmente postsinaptica.

Antibioticos No existe indicacion profilactica, aplicacion

unicamente con datos de infeccion.

Antihistaminicos H1 En caso de reaccion temprana de anafilaxis y

enfermedad del suero.

Corticoesteroides En caso de reaccidn tardia de enfermedad del

Suero.
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Reposicion esteroidal por falla adrenal o

pituitaria aguda.

Fuente: Elaboracion propia con base en la referencia®

Neutralizacion del veneno

Los venenos de serpiente son combinaciones complejas de proteinas y otras biomoléculas
esenciales para la supervivencia de la serpiente, tratdndose de su naturaleza que es la captura de
presas y su defensa. La composicion del veneno o su protedmica no es uniforme en todas las
especies ni en todas las regiones geograficas del mundo, sino que varia considerablemente

dependiendo de la especie de serpiente, su habitad y distintos factores evolutivos.

Hay investigaciones cientificas en el ambito de la protedmica de venenos que han
evidenciado que esta variabilidad en la composicion del veneno estd influenciada por elementos
como la dieta, el habitat, la fuerza evolutiva y las condiciones climaticas de cada region donde se

encuentren ubicadas.

De igual forma, las diferencias geograficas en la protedmica del veneno pueden influir en
la eficacia del suero antiofidico. Dado que los antivenenos se fabrican con base en el veneno de
serpientes especificas, su efectividad puede disminuir si se aplican en zonas donde su composicion
es diferente a la utilizada en su desarrollo. Esta situacion ha impulsado la investigacion para la
creacion de terapias farmacoldgicas o antivenenos regionalizados o de amplio espectro, capaces

de neutralizar una mayor variedad de venenos.
Sefiala Monzavivi en su articulo lo siguiente:

Las especies de serpientes de diferentes partes del mundo son inconsistentes entre si y
también la calidad del veneno de la misma especie puede verse influenciada por las
condiciones geograficas, como la humedad y la temperatura. Ademas, los antivenenos
producidos en diferentes paises pueden ser quimicamente diferentes entre si. Por lo tanto,

aplicar un protocolo que sea eficiente en otras partes del mundo no parece ser juicioso>®.
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El andlisis de la protedmica de los venenos a nivel global es fundamental para comprender
su evolucion y mejorar los tratamientos, especialmente en areas donde las mordeduras de serpiente

representan un problema relevante de salud publica.

Lo anterior, indica que no es viable ni eficaz aplicar un mismo protocolo de tratamiento
antiveneno para mordeduras de serpiente en otros diferentes paises. Esto se debe a que la
produccion de sueros antiofidicos y el desarrollo de protocolos de antiveneno se basan en la
protedmica del veneno de las especies de serpientes con relevancia clinica de cada region. Es
primordial que cada pais o region adapte sus protocolos y desarrolle antivenenos adecuados a las
serpientes locales, garantizando asi una mayor eficacia en el tratamiento y una reduccion en la tasa

de complicaciones mordeduras de serpientes.

Rehabilitacion

Durante la estancia en el centro hospitalario es clave implementar intervenciones de
fisioterapia, que incluyan técnicas como drenaje postural, hiperinflacion manual, percusion
toracica y vibracion. Estas practicas favorecen el reclutamiento alveolar y contribuyen a mejorar
tanto los niveles de PaCO2 como la relacion PaO./FiO.. Las complicaciones neurolégicas poco
frecuentes, como el sindrome de Guillain-Barré que puede desarrollarse tras una mordedura de
serpiente, también requieren atencion fisioterapéutica para facilitar la recuperacion. La
rehabilitacion de la extremidad afectada ayuda a reducir la dependencia a largo plazo y mejora la

supervivencia del paciente>.
Respuesta al tratamiento

La falla terapéutica en el manejo del accidente ofidico, es decir, la ausencia de una respuesta
favorable al antiveneno, se vincula directamente con deficiencias en la estrategia de tratamiento.
Esto puede deberse a una seleccion incorrecta del antiveneno especifico para el tipo de veneno
inoculado (dependiendo de la serpiente responsable de la mordedura) o a una dosificacion
suboptima del mismo. Es necesario reconocer que existen cronogramas establecidos para la

resolucion de las manifestaciones clinicas tras la administracion adecuada del suero antiofidico. *>*

v Hemostasia: El sangrado espontaneo deberia detenerse en un lapso de aproximadamente

20 minutos postratamiento del antiveneno. La normalizacion de los pardmetros de
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coagulacion, como el tiempo de protrombina (TP) y el tiempo de tromboplastina parcial
activada (TTPa), usualmente se observa entre las 6 y 8 horas posteriores.

v’ Estabilidad Hemodindmica y Cardiotoxicidad: La mejoria del compromiso hemodinamico
(como hipotension o shock) y de los efectos cardiotoxicos directos del veneno suele
manifestarse alrededor de los 30 minutos.

v Neurotoxicidad: De modo similar, la reversion de los sintomas neurotoxicos puede iniciar
a los 30 minutos. No obstante, es crucial destacar que la reversibilidad completa de la
neurotoxicidad se logra primordialmente en aquellos casos donde el veneno inoculado

contiene neurotoxinas que actian a nivel postsindptico.

Si la alteracion de la coagulacion no se corrige dentro de los tiempos esperados, se requiere
la administracion de dosis adicionales de suero antiofidico. La persistencia de un perfil de
coagulacion severamente alterado, caracterizado por un INR superior a 3.0, un TTPa mayor a 50
segundos y un recuento plaquetario inferior a 50,000/microlitro— incrementa significativamente el
riesgo de hemorragias mayores. En caso de hemorragia que ponga en riesgo la vida, la aplicacion
de plasma fresco congelado, asi como plaquetas en conjunto con el suero antiofidico, se encuentra

indicada’*.
Tratamiento de infeccion en tejidos por mordedura de serpiente

Se hace oportuno recordar que la prioridad inicial en el manejo de una mordedura de
serpiente es la administracion de antiveneno especifico si el envenenamiento es clinicamente
significativo. Una vez que el paciente esta estabilizado y el antiveneno ha sido administrado, o si
la mordedura no es venenosa, se puede centrar la atencién en la prevencion y tratamiento de

infecciones.

Las infecciones en heridas por mordedura de serpiente son comunes y pueden ser causadas
por una variedad de bacterias, tanto de la boca de la serpiente como de la piel del paciente o del
ambiente. La eleccion del antibiotico debe basarse en el espectro de cobertura mas amplio para los
patégenos mas probables, o idealmente, en los resultados de cultivos de la herida si estan
disponibles. Cuando haya sospecha clinica de sepsis, se deben realizar hemocultivos para evaluar
la antibioticoterapia y prueba de sensibilidad antibidtica para valorar continuidad o cambio del

tratamiento antibiotico que se tenga en uso.
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Tablas 24.

Antibiotico (Clase)

Amoxicilina/Acido
Clavulénico (Penicilina +

Inhibidor de Beta-lactamasa)

Piperacilina/Tazobactam
(Penicilina + Inhibidor de

Beta-lactamasa)

Cefoxitina (Cefalosporina de

segunda generacion)

Moxifloxacino

(Fluoroquinolona)

Ertapenem (Carbapenem)

Dosis

(Adultos)

875 mg oral
cada 12 horas
O1glVcada

8 horas

3375 g1V

cada 6 horas

1-2 g IV cada
6-8 horas

400 mg
oral/IV una

vez al dia

1 g IV una

vez al dia

serpiente
Duracion del

Tratamiento

7-10 dias (o
hasta
resolucion

clinica)

7-10 dias (o
hasta
resolucion

clinica)

7-10 dias (o
hasta
resolucion

clinica)

7-10 dias (o
hasta
resolucion

clinica)

7-10 dias (o

hasta

Regimenes antibioticos acetados para la infeccion por mordedura de

Consideraciones Clave

Amplio espectro, buena
penetracion en tejidos blandos.
Comun para profilaxis y

tratamiento inicial.

Excelente cobertura de amplio
espectro, incluyendo
Pseudomonas y anaerobios.
Usado en infecciones mas

graves o intrahospitalarias.

Buena cobertura para

Gramnegativos y anaerobios.

Amplio espectro, incluyendo
algunos anaerobios. Considerar
si hay alergia a penicilinas. No

recomendado en nifios.

Amplio espectro, incluyendo

Gramnegativos, Grampositivos
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resolucion  y anaerobios. Excelente opcion

clinica) para infecciones graves.

Fuente: Elaboracion propia, 2025

La profilaxis antibidtica rutinaria para todas las mordeduras de serpiente es controvertida

y no universalmente recomendada. Se considera en casos de alto riesgo de infeccion.
Casos de alto riesgo

- Heridas profundas.
- Pacientes inmunocomprometidos.

- Lesiones en areas de alta contaminacion.

El manejo local de la herida es determinante en su atencién e incluye la limpieza
exhaustiva, el desbridamiento de tejido necrético y, en ocasiones, la incision para drenar abscesos.

La buena higiene de la herida reduce significativamente el riesgo de infeccion.
Vacunacion

El toxoide tetanico o la antitoxina tetanica, se debe aplicar siempre de acuerdo con el
historial de vacunaciones del paciente. Ademas, se debe esperar a que haya resolucion de las

alteraciones de la coagulacion para efectuar inyecciones intramusculares.
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4.3 Tercer objetivo especifico

El tercer objetivo especifico del trabajo considera investigar nuevas terapias para el

abordaje de incidentes por mordedura de serpientes.

El envenenamiento por mordedura de serpiente ha recobrado interés luego de su reciente
reincorporacion a la Lista de Enfermedades Tropicales Desatendidas de la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS). Afortunadamente, el desarrollo de nuevas terapias para tratar esta afeccion ha

sido reconocido como un objetivo estratégico clave para disminuir su impacto a nivel global®’.

A pesar de la extensa historia de la humanidad enfrentando casos de envenenamiento por
mordeduras de serpiente, este problema sigue representando un desafio significativo para la salud
publica en muchas regiones del mundo. Desde tiempos ancestrales, diversas culturas han
desarrollado métodos tradicionales para tratar estos incidentes, aunque con la llegada de la ciencia

moderna se han logrado avances en la produccion de antivenenos y estrategias de prevencion.

Los antivenenos, fabricados a partir de anticuerpos obtenidos del plasma de animales
hiperinmunizados a lo largo de un periodo de tiempo o de sus fragmentos, han sido la principal
eleccion terapéutica desde su desarrollo a finales del siglo XIX por Albert Calmette, Césaire
Phisalix y Gabriel Bertrand. Tanto es asi y su eficacia ha sido demostrada, que entidades como la
OMS lo han catalogado como pilar en el tratamiento del accidente ofidico, esto llevando a que sea
incluido en las pautas de protocolos en todo el mundo. También diversas organizaciones se han

dedicado a la produccioén en masa de estos productos.
Thumtecho et al. en su investigacion amplian que:

Los antivenenos tradicionales presentan varias desventajas relacionadas con su naturaleza
heter6loga y su método de produccion. En particular, las proteinas no humanas presentes
en los antivenenos (incluidos los propios anticuerpos) pueden desencadenar reacciones

inmunogénicas en las victimas de mordeduras de serpiente, como la enfermedad del suero
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o la anafilaxia, y muchos antivenenos presentan variaciones entre lotes y un contenido
relativamente bajo (o una composicion desequilibrada) de anticuerpos terapéuticamente

relevantes®!.

Es un hecho que los investigadores y fabricantes de antivenenos han logrado mejoras en la
eficacia, seguridad, estabilidad y capacidad de neutralizacion del producto en diversas especies.
Los mas recientes avances tecnologicos dan la posibilidad de reconsiderar los métodos de

desarrollo y produccion de estos medicamentos.
Thumtecho et al. al respecto explican que:

Si bien el tratamiento clinico del envenenamiento por mordedura de serpiente es
multifacético e implica no solo intervencidon médica sino también logistica, capacitacion,
diagnostico y consideraciones econdmicas, los antivenenos que pueden neutralizar los
venenos de serpiente siguen siendo una piedra angular de la terapia moderna contra el
envenenamiento. Dados los obstaculos persistentes de los antivenenos tradicionales, existe
la necesidad de desarrollar nuevos tipos de productos antivenenos que sean mas seguros,

mas eficaces y asequibles®!.

Al desarrollar nuevos tipos de productos antiveneno, se debe adoptar un enfoque integral
que abarque desde el laboratorio hasta la cabecera del paciente. Po eso, el desarrollo de nuevos
tipos de antivenenos requiere una cuidadosa consideracion de caracteristicas clave, como alta

eficacia, perfiles de seguridad favorables y asequibilidad.
Thumtecho et al. agregan lo siguiente:

En primer lugar, los nuevos tipos de antivenenos deben demostrar una eficacia clinica
mejorada en comparacion con los antivenenos tradicionales. La eficacia de los antivenenos
tradicionales depende de los anticuerpos generados a través de la respuesta inmune de los
animales de produccion contra las toxinas en el veneno o venenos utilizados para su
inmunizacién. Sin embargo, los venenos son mezclas complejas que contienen multiples
toxinas con diferentes funciones, abundancia, toxicidad, tamafio e inmunogenicidad. Como
resultado, no todas las toxinas de importancia médica presentes en el veneno(s) provocan

una respuesta inmune suficientemente fuerte en los animales como para desencadenar la
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produccion de anticuerpos neutralizantes, lo que limita en consecuencia la capacidad

neutralizante del antiveneno(s) resultante(s) contra algunas toxinas®!.

Por estas y otras consideraciones, resulta primordial comprender en profundidad y de forma
integral la complejidad del veneno de serpiente, ya que este estd compuesto por una mezcla de
proteinas y toxinas con efectos variados en el organismo, con sus multiples repercusiones
fisiopatologias que puede generar en el cuerpo humano. Un conocimiento detallado de su
composicion, mecanismos de accion y variabilidad entre especies permitira desarrollar

tratamientos antivenenos mas eficaces.

Estos antivenenos no solo deben ser capaces de eliminar el veneno del cuerpo del paciente,
sino que también deben lograr la neutralizacion de todas las toxinas que representan un riesgo para
la integridad de la salud de la victima de la mordedura. A su vez, una mejor comprension del
veneno puede contribuir a la optimizacion de la produccion de antivenenos, haciéndolos mas

seguros, accesibles y especificos para distintos tipos de envenenamientos.
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Figura 25 Consideraciones clave para el desarrollo de antivenenos.

-I Research &
Development High

efficacy

2 Clinical trials

KEY
CHARACTERISTICS

4 Manufacturing & 3 Regulatory
Distribution approval

Fuente: Tomado de referencia’’.

Para minimizar la cantidad requerida de agentes neutralizantes de toxinas necesarios en un
producto antiveneno y al mismo tiempo neutralizar eficazmente todas las toxinas médicamente
importantes de varias especies de serpientes, se puede utilizar una mezcla disefiada con esmero de

agentes ampliamente neutralizantes que se dirijan a miltiples toxinas®’.

En la investigacion de anticuerpos, una estrategia para descubrir agentes ampliamente
neutralizantes contra multiples toxinas implica el uso de la tecnologia de visualizacion de fagos.
Esta tecnologia permite descubrir fragmentos de anticuerpos in vitro contra, en principio, cualquier
toxina diana independientemente de su inmunogenicidad y toxicidad y puede configurarse de
manera que facilite el descubrimiento de anticuerpos reactivos cruzados capaces de unirse a

miultiples toxinas similares®!.

Otro enfoque para el descubrimiento de agentes neutralizantes con reactividad cruzada

implica el uso de toxinas de consenso producidas de forma recombinante. Estas toxinas artificiales
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estan disefiadas para simular una secuencia promedio de varias toxinas relacionadas y pueden
utilizarse para la inmunizacion o como antigenos diana durante campanas de descubrimiento

basadas en presentacion de fagos®!.

La combinacion de estas técnicas presenta una oportunidad para disefiar nuevos agentes
neutralizantes de alta afinidad o mejorar los agentes neutralizantes existentes tanto en términos de
afinidad como de reactividad cruzada in silico, lo que podria ayudar a acelerar y mejorar el proceso

de desarrollo de nuevos tipos de antivenenos®!.

4.4 Perfil seguridad

Al considerar el riesgo de reacciones adversas graves, los antivenenos convencionales
suelen administrarse inicamente después de que se manifiesten los sintomas clinicos. Este retraso
permite que las toxinas inyectadas sigan causando efectos daiinos, lo que puede generar angustia
en el paciente, hospitalizaciones prolongadas y complicaciones irreversibles, como la necrosis del

tejido.

Para garantizar una intervencion mas rapida y reducir el riesgo de reacciones adversas, es
fundamental que estos productos estén libres de contaminantes, presenten una baja
inmunogenicidad y no causen efectos secundarios. En otras palabras, deben evitar interacciones
no deseadas entre los componentes del antiveneno y las proteinas del huésped. Para mejorar su
seguridad, una prioridad en el desarrollo de nuevos antivenenos deberia ser la eliminacion de

componentes de origen animal®'.

4.5 Eficacia

Se hace prioritario llevar a cabo una evaluacion preclinica y clinica rigurosa. En cuanto a
la fase preclinica, la OMS recomienda analizar la capacidad de los antivenenos para neutralizar la
toxicidad letal del veneno en modelos de roedores, lo que implica preincubar el veneno y el

antiveneno durante 30 minutos antes de la inyeccidén®!.

Para reproducir de manera mads realista una mordedura de serpiente en condiciones
naturales, también pueden realizarse ensayos de rescate, en los cuales el animal es expuesto

previamente a la toxina o al veneno antes de recibir el antiveneno.
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4.6 Inhibidores de moléculas pequefias y péptidos

Los medicamentos de moléculas pequefias presentan varias caracteristicas deseables en
comparacion con los antivenenos bioldgicos existentes, como su potencial para una mayor eficacia
en diferentes especies de serpientes, mayor tolerabilidad, mayor estabilidad, mejor asequibilidad

y la posibilidad de formulaciones orales activas

Esta ultima caracteristica es de particular importancia, ya que un tratamiento oral para
mordeduras de serpiente permitiria una administracion prehospitalaria rapida poco después de la

mordedura, seguida de un tratamiento posterior en el hospital mediante diferentes modalidades

Los farmacos también pueden ser preferibles al antiveneno para abordar el dafio tisular
local debilitante causado por muchas mordeduras de serpiente, ya que es probable que presenten
una mejor distribucion en el tejido periférico afectado en comparacion con los anticuerpos
derivados de IgG considerablemente mas grandes que se encuentran en el antiveneno y podrian

formularse en terapias topicas que podrian aplicarse directamente en el lugar de la mordedura.

La investigacion sobre farmacos para el tratamiento de las mordeduras de serpiente se
encuentra en sus primeras etapas, varios estudios preclinicos han demostrado resultados
prometedores utilizando moléculas reutilizadas, incluyendo una amplia inhibicion de importantes
familias de toxinas en diversas especies de serpientes de importancia médica, lo que sugiere que

la eficacia pan-especie es un objetivo alcanzable.

Se descubri6 que el varespladib, un inhibidor de PLA2, originalmente disefiado para tratar
la enfermedad coronaria y que previamente se encontraba en ensayos de fase IlI, protegia a ratones
contra la mortalidad causada por diversos venenos de eldpidos y viboras de diferentes regiones
geograficas. Desde entonces, se ha demostrado que el varespladib y su profirmaco biodisponible
por via oral, el varespladib metil, protegen contra los efectos neurotdxicos, miotdxicos y
coagulopaticos del veneno (presumiblemente mediados por las toxinas PLA2) en diversos modelos
in vitro e in vivo y, por lo tanto, son candidatos principales muy prometedores para su evaluacion

en proximos ensayos clinicos®!.

99



Pan-species
effectiveness

Superior: Combinations of toxin-

inhibiting drugs could broaden
effectiveness by neutralising a
range of venom toxin families

Sl
S '

Ease of
administration

Superior: Oral or topical drugs
could be taken pre-hospital;
antivenoms require intravenous
administration in hospital

¢

7 Affordability

Superior: Drugs can often be
manufactured relatively cheaply
while antivenom production is
labour-intensive and expensive
-— -
p——d

v g

Safety

profile

Superior: Antivenoms cause
frequent adverse reactions,

drugs will only be pursued if
they pass clinical safety trials

A

P

Rapidity of onset
of action

Equivalent: While oral or topical
drugs would act more slowly than
intravenous antivenom, drug
delivery could also be intravenous

Ease of
implementation
Inferior: Drug therapies would
have (o be integrated into

healthcare systems; antivenom-
use is already integrated

6
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Figura: Tomada de referencia®’.

Lo anteriormente descrito, brinda la oportunidad de combinar fArmacos de forma racional
en terapias combinadas de amplia eficacia. Al inhibir simultdneamente multiples familias de

toxinas, podria ser viable una terapia eficaz a nivel global y para todas las especies.

Este concepto fue respaldado por un estudio reciente que demostréo que una combinacion
terapéutica que contenia marimastat, inhibidor de SVMP, y varespladib, inhibidor de PLA2,
previno la mortalidad en ratones causada por el veneno de las viboras de mayor importancia
médica de Africa, el sur de Asia y Centroamérica, a pesar de la considerable variacion en la

composicion de sus venenos®!.

La combinacion de ambos fdrmacos proporciond perfiles inhibidores distintos contras

diferentes actividades de las toxinas y, por lo tanto, superé la eficacia del tratamiento
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proporcionado por cada uno de los firmacos por separado. Un tratamiento farmacologico
prehospitalario basado en moléculas pequenas también podria utilizarse en combinaciéon con un
antiveneno convencional. Este tratamiento se administra por via oral en la comunidad poco
después de la mordedura para retrasar la aparicion de un envenenamiento grave, seguido
posteriormente de la administracion intravenosa del antiveneno en un entorno hospitalario para

neutralizar cualquier toxina circulante restante.

4.7 Anticuerpos Monoclonales

El descubrimiento y desarrollo de anticuerpos monoclonales se ha vuelto mas econdmico,
rapido y eficiente en los ltimos afios, allanando el camino para el desarrollo de antivenenos de
nueva generacion. Este consiste en el uso de mezclas de anticuerpos monoclonales humanos que
actlian sobre las toxinas clave del veneno de serpiente. Las toxinas del veneno de serpiente
presentan un efecto sinérgico, por lo que su accidon provoca una mayor toxicidad y/o letalidad que

la suma de sus efectos por separado®’.

Las toxinas clave del veneno es suficiente para reducir drésticamente los efectos del
envenenamiento en su conjunto. Las terapias basadas en anticuerpos monoclonales probablemente
ofreceran perfiles de seguridad mejorados en comparacion con los anticuerpos plasmaticos, ya que
permiten la formulacion de un producto final con un alto contenido terapéutico, lo que permite la

administracién de dosis mucho menores en comparacion con los antivenenos tradicionales®’.

4.8 Anticuerpos oligoclonales biosintéticos (BOA)

Los anticuerpos humanos han revolucionado el campo de la biotecnologia y la medicina,
convirtiéndose en una pieza clave en el desarrollo de productos bioldgicos para tratar diversas
enfermedades, tanto agudas como cronicas. Su capacidad para reconocer y unirse especificamente
a antigenos ha permitido disefar terapias dirigidas con mayor eficacia y menor toxicidad en
comparacion con tratamientos convencionales, dichas aplicaciones han llevado a tecnologias

mejoradas para la produccion de anticuerpos humanos de alta calidad en grandes cantidades.

Los anticuerpos oligoclonales biosintéticos (BOA) de alta calidad y eficaces para la

mordedura de serpiente requieren un coctel de anticuerpos humanos que se dirijan a la mayoria o
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la totalidad de las toxinas clave que son responsables de la fisiopatologia inducida por la

mordedura de serpiente®?.

Los BOA pueden contener entre 20 y 40 anticuerpos neutralizantes de toxinas, o mas, para
un mimero determinado de venenos de serpiente especificos. Sin embargo, a diferencia de los
polisueros derivados de caballos, estos BOA serian mezclas definidas con precision de anticuerpos

humanos recombinantes cuidadosamente seleccionados®?.

Ademas, los BOA pueden disefiarse para que sean monovalentes o polivalentes contra
diferentes especies de serpientes, segun la cantidad y la especificidad de los anticuerpos

monoclonales incluidos en las formulaciones finales.
Ledsgaard et al. afirman que:

Para lograr un desarrollo lo méas facil y de bajo costo posible, es relevante aprovechar las
tecnologias existentes para la seleccion, produccion y caracterizacion de anticuerpos
terapéuticos. Una de las tecnologias que se ha identificado como particularmente
prometedora para desarrollar anticuerpos terapéuticos contra toxinas de veneno de

serpiente es la visualizacion de fagos®’.

Esa tecnologia permite el desarrollo de anticuerpos monoclonales terapéuticos que son
completamente humanos para evitar reacciones adversas alergénicas y pérdida de eficacia en

receptores humanos®'.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

En este apartado se presentan las principales conclusiones y recomendaciones alcanzadas

con base en el analisis de los resultados mostrados en el capitulo anterior.

Conclusiones

En respuesta a los objetivos que se plantearon en este trabajo de investigacion, se concluye

lo siguiente:
En cuanto al primer objetivo se concluye:

e Existen alrededor de ocho sindromes clinicos asociados con el envenenamiento por
mordedura de serpiente, entre ellos, las lesiones locales (necrosis, ulceras, pérdida de
tejido), sindrome compartimental (isquemia por aumento de presion), cardiotoxicidad

(hipotension, arritmias, coagulopatias), nefrotoxicidad (lesion renal aguda, proteinuria),
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neurotoxicidad (paralisis descendente, insuficiencia respiratoria), hematotoxicidad y
coagulopatias (VICC, MAT), rabdomidlisis (necrosis muscular, dafio renal) y trastornos
hidroelectroliticos (como hiponatremia), los cuales se deben tomar en cuenta en todo
momento en el manejo de una victima de mordedura de serpiente.

El abordaje clinico debe contemplar no solo los efectos agudos, sino también las posibles
secuelas cronicas o discapacidades permanentes, como el dafio muscular irreversible, la
pérdida funcional de extremidades o el dafio renal persistente que aumenta la carga de
atencion médica a largo plazo. Este enfoque limitado puede derivar en complicaciones a
largo plazo y discapacidades permanentes en los pacientes afectados, asi como afecciones
psicologicas.

De acuerdo con el analisis de las diferentes sindromes clinicos como consecuencia de los
envenenamientos por mordedura de serpientes, se puede inferir que las manifestaciones de
envenenamiento varian considerablemente, dependiendo de la familia a la que pertenezca
el espécimen (Viperidae o Elapidae), por ende, la protedmica del veneno y las
comorbilidades propias de la victima de mordedura de serpiente. Estas presentaciones
pueden incluir sintomas neurotoxicos, hematologicos, hemotoxico y locales, lo que resalta
la importancia de una identificacién rapida y precisa de las especies involucradas para

brindar un tratamiento especifico para el paciente.

En cuanto el segundo objetivo se concluye:

La administracion del suero antiofidico se realizar bajo protocolos clinicos estrictos, que
incluyen la premedicacion selectiva, observacion inicial de reacciones adversas y el ajuste
de dosis de medicacion, segin la evolucion clinica del paciente. Se destaca que, tanto
adultos como nifos reciben la misma dosificacion, lo cual simplifica dichos protocolos.

El tratamiento hospitalario sigue el enfoque ABCDE para emergencias, lo que asegura una
atencion integral, desde el control de la via aérea hasta la estabilizacion hemodindmica. Se
hace énfasis en el soporte ventilatorio ante neurotoxicidad y en la reanimacion con liquidos

frente a la hipotension y coagulopatias.
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Los esquemas de administracion de antivenenos no pueden aplicarse de manera universal,
debido a que la fabricacion de los sueros antiofidicos esta vinculada con la protedémica de

los venenos de las especies de serpientes presentes en cada zona geografica.
En cuanto el tercer objetivo se concluye:

Los sueros antiofidicos disponibles en la actualidad contintian empleando una tecnologia
desarrollada en los inicios de 1900, basada en la produccion de anticuerpos mediante el uso
de animales de gran tamafio. Aunque este tratamiento resulta eficaz en muchos casos,
exhibe muchas limitaciones con respecto a su especificidad, estabilidad y disponibilidad,
sobre todo en zonas rurales donde el envenenamiento por mordeduras de serpiente
representa un problema real de salud publica y las tasas de morbilidad y mortalidad son
significativas. Ademas, las diferencias en la composicion protedmica de los venenos, segiin
la region geografica, dificultan la posibilidad de desarrollar un tratamiento unico que sea
efectivo para todas las especies, al menos tratdndose de suero antiofidico.

Las tendencias actuales en este ambito incluyen la investigacion de la utilidad de varios
inhibidores de moléculas pequefias, cuya capacidad para neutralizar los efectos de las
toxinas enzimaticas se esta valorando, lo que puede arrojar resultados prometedores.

Las tendencias recientes en este campo abarcan el estudio de la eficacia de diversos
inhibidores de moléculas pequefias, toxinas no enzimaticas de menor tamafio, nanocuerpos
y distintos formatos de anticuerpos humanos. Estos avances no solo abren nuevas
posibilidades para innovar en el tratamiento contra los venenos de mordeduras de serpiente,
sino que también pueden impulsar la investigacion en el desarrollo de terapias para otros

envenenamientos.
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Recomendaciones

Recomendaciones para la Universidad:

Se recomienda impulsar alianzas entre centros de ensefianza superior e instituciones
cientificas para impulsar la investigacion del fenémeno de envenenamiento por
mordeduras de serpiente.

Se recomienda al Centro de Educacion de Medicina y Cirugia implementar en su plan de
estudios el tema de accidente ofidico con un programa completo que incluya todos sus

sindromes clinicos, asi como tratamientos, antivenenos y coadyuvantes.
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Incentivar a los médicos, profesores y estudiantes a llevar a cabo investigaciones de los
distintos sindromes clinicos, nuevas terapias, tratamientos a las reacciones adversas y su

seguimiento.

Recomendaciones de acuerdo con los objetivos de la investigacion:

Se recomienda fortalecer los programas de educacion continua para médicos, enfermeros
y personal de emergencias, enfocados en el reconocimiento sindromico de los diferentes
tipos de envenenamiento (local, sistémico, neurotoxico, nefrotoxico, cardiotoxico y otros),
asi como en la identificacion oportuna de complicaciones como el sindrome
compartimental o la coagulopatia por consumo inducida por veneno (VICC).

Establecer un sistema nacional de vigilancia clinica que documente los casos de mordedura
de serpiente junto con sus presentaciones clinicas, complicaciones y resultados
terapéuticos, para mejorar la toma de decisiones fundamentada en evidencia local.

Se sugiere elaborar manuales, guias y recursos digitales que consoliden el conocimiento
sobre los sindromes clinicos asociados a mordeduras de serpiente, considerando los
contextos locales. Dicho material puede ser utilizado como herramienta didactica en cursos
de grado, posgrado y en programas de educacion continua.

Se recomienda a la comunidad académica costarricense contribuir con la creacion y
actualizacion de guias clinicas regionalizadas, basadas en la diversidad de especies de
serpientes y la variabilidad de los venenos, con la finalidad de garantizar la aplicabilidad y
efectividad de los protocolos en todo el pais.

Dada la controversia sobre el uso de esteroides y antihistaminicos como premedicacion, se
estima necesario generar evidencia cientifica local sobre su impacto en la eficacia
terapéutica y en la prevencion de reacciones adversas, especialmente en poblaciones con
comorbilidades.

Considerando que el suero antiofidico puede generar reacciones adversas severas, resulta
importante que la formacion académica incluya contenidos sobre la notificacion de efectos
adversos, monitoreo de seguridad farmacologica y estrategias de respuesta ante

emergencias anafilacticas.
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e Fomentar la participacion académica costarricense en redes de investigacion internacional
sobre mordeduras de serpiente y terapias innovadoras, con el propdsito de compartir
experiencias, acceder a nuevas tecnologias y contribuir desde el conocimiento local.

e Impulsar ensayos clinicos multicéntricos en Costa Rica, en colaboracion con instituciones
como el Instituto Clodomiro Picado y hospitales regionales, para evaluar la seguridad y
eficacia de nuevos antivenenos (monoclonales, BOA, inhibidores de PLLA2, entre otros).

e [Establecer alianzas con centros internacionales de investigacion en toxicologia y
biotecnologia para transferir tecnologias emergentes y acelerar el desarrollo de productos

de nueva generacion.
Recomendaciones para centros de salud de Costa Rica.

e Serecomienda a los servicios de salud de la CCSS y entes privados implementar protocolos
estandarizados acerca del manejo de envenenamiento por mordedura de serpiente, asi como
el seguimiento de sus complicaciones.

e Serecomienda a los servicios de salud de la CCSS y entes privados implementar campanas
de concientizacion y medidas seguridad-preventivas en zonas de mayor incidencia de
accidente por mordedura de serpiente.

e Se recomienda a los servicios de salud de la CCSS y entes privados garantizar la
disponibilidad del tratamiento para mordedura de serpiente, en particular en zonas rurales
o de alta incidencia.

e Se recomienda a la CCSS y entes privados asi como instituciones independientes
desarrollar capacitaciones para el personal de salud, quienes son los encargados de atender
estas emergencias.

e Se recomienda capacitar a la poblacion de zonas con mayor afectacion para la atencion de
primera mano de estos incidentes.

e Fomentar en las instituciones nacionales e internacionales la exploracion de nuevas terapias
de tratamiento en el manejo de mordeduras de serpiente, para mejorar la efectividad de la
atencion de los pacientes.

e Se recomienda estandarizar los protocolos de manejo para el envenenamiento por

mordedura de serpiente, pero que no se base en experiencias.
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Promover el desarrollo de programas dirigidos a personas con secuelas permanentes, tales
como dafios musculares o neuroldgicos en pacientes afectados por envenenamiento por
mordedura de serpiente.

Se recomienda a los patronos de zonas rurales implementar medidas para reducir los
lugares favorables para la presencia de serpientes, cerca de las viviendas o de los centros

de trabajo.
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Figura 27 Perfil Protedmico serpientes de importancia clinica en Costa Rica
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Figura 28 Perfil Protedmico serpientes de importancia clinica en Costa Rica
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Figura 29 Perfil Protedmico de Serpientes de importancia clinica en Costa Rica
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Figura 30 Perfil protedmico de serpientes de importancia clinica en Costa Rica
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