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RESUMEN

Introduccion: Los casos de accidentes ofidicos tienen un gran impacto en el sistema
de salud de los diferentes paises sobre todo en aquellos que se encuentran en vias en
desarrollo, tanto por su incidencia como posibles complicaciones ya que afecta en su
mayor parte a personas econémicamente activa y de recursos econémicos bajos. El
presente trabajo busca identificar los factores que determinan el resultado positivo o
negativo de la prueba del coagulo al ingreso y a las 12 horas tanto epidemioldgicos
(edad, sexo, tiempo de llegada al hospital, sitio de la mordedura), tipo de serpiente,
severidad del cuadro clinico y nimero de frascos de suero antiofidico utilizados, en
los servicios de emergencias de los hospitales “Dr. Gustavo Dominguez Z.” de la

ciudad de Santo Domingo de los Tsachilas y “Hospital General Puyo”.

Objetivo: Identificar como los factores: epidemioldgicos (edad, sexo, sitio de la
mordedura, tiempo de llegada al hospital), nimero de frascos de suero antiofidico,
severidad del cuadro clinico y la tipologia de las serpientes influyen en los resultados
positivos o negativos de la prueba del coagulo en el servicio de emergencia de los
hospitales del Puyo y Santo Domingo de los Tséchilas al ingreso y a las 12 horas en el

afo 2016.

Metodologia: El tipo de estudio es descriptivo, retrospectivo, en el que se incluye a
todos los pacientes igual o mayores de 18 afios que sufren accidente ofidico y acuden
a los hospitales en estudio. Los datos se obtendran de la revision de los expedientes
clinicos del departamento de estadistica sin la interaccion directa con el paciente, con
previa autorizacién del comité de bioética de cada hospital. El analisis de datos se

realizard por medidas de tendencia central (media, mediana y moda), medidas de



variabilidad (rango, desviacion estandar y varianza); para el analisis de cruce de
variables se realizara con medidas de asociacion como: la Razon de Probabilidades

(Odds ratio).

Resultados: Se estudiaron un total de 57 pacientes con diagnostico de accidente
ofidico, con una edad promedio de 41.88, que se encuentran entre los 18 a 75 afios
(Rango: 57) con un tiempo de llegada al hospital en promedio fue de 3.8 horas en el
hospital “Dr. Gustavo Dominguez Z.” de la ciudad de Santo Domingo de los Tsachilas,
y un total de 61 pacientes con diagnostico de accidente ofidico, con una edad promedio
de 42.7, tiempo de llegada a la emergencia del hospital en promedio fue de 3.8 horas
en el “Hospital General Puyo”. En el cruce de variables las mas representativas en el
hospital de la ciudad de Santo Domingo fueron: la edad > 65 afios tiene 2.5 veces mas
riesgo de tener una prueba del coagulo negativa al ingreso, tipo de serpiente se
evidencia que existe un riesgo 2.5 mayor de que el resultado de la prueba del coagulo
sea negativa al ingreso en los casos que sea el género Bothrops, con el tiempo de
Ilegada al hospital se evidencia que existe 1.2 veces mas de riesgo de tener la prueba
de coagulo negativa al ingreso, hay una diferencia estadisticamente significativa
dependiendo del grado de severidad del cuadro para tener una prueba del coagulo
negativa al ingreso con un valor p < 0.05. En el hospital del Puyo se obtuvieron los
siguientes resultados en el cruce de variables: la edad > 65 afios tiene 2.2 veces mas
riesgo de tener una prueba del codgulo negativa al ingreso, el género Bothrops tiene
un riesgo mayor de 1.11 veces de que el resultado de la prueba del coagulo sea negativo
al ingreso, 2.4 veces mas de riesgo de tener la prueba de coagulo negativa al ingreso

con un tiempo > 6 horas y en relacion a la severidad existe una diferencia



estadisticamente significativa con un valor p < 0.05 en los distintos grados para tener

una prueba del coagulo negativa al ingreso.

Conclusiones: Existen factores determinantes que influyen en el resultado de la
prueba del codgulo tanto al ingreso como a las 12 horas: edad, tiempo de llegada al
hospital, tipo de serpiente, nimero de frascos de suero antiofidico usados y la
severidad del cuadro clinico. Se propone realizar estudios similares a este para

corroborar con nuestros resultados.

Palabras Clave: Prueba del Coagulo, Accidente ofidico, Suero antiofidico



SUMMARY

Introduction: The cases of ophidian accidents have a great impact in the health system
of the different countries especially in those that are in developing routes, as much for
their incidence as possible complications, since it affects for the most part to people
economically active and of low economic resources. The present work seeks to
identify the factors that determine the positive or negative result of the clot test at
admission and at 12 hours both epidemiological (age, sex, time of arrival at the
hospital, bite site), type of snake, severity of the clinical picture and number of
antiofidic serum vials used, in the emergency services of the hospitals "Dr. Gustavo
Dominguez Z. "of the city of Santo Domingo de los Tsachilas and "Hospital General

Puyo".

Objective: To identify the epidemiological factors (age, sex, bite site, time of arrival
at the hospital), number of antiofidic serum vials, severity of the clinical picture and
the typology of snakes influence the positive or negative results of The test of the clot
in the emergency service of the hospitals of the Puyo and Santo Domingo de los

Tséchilas on admission and at 12 hours in the year 2016.

Methodology: Type of study is descriptive, retrospective, which includes all patients
equal to or older than 18 years who suffer from snakebite and go to the hospitals under
study. The data will be obtained from the review of the clinical records of the statistical
department without direct interaction with the patient, with prior authorization from
the bioethics committee of each hospital. Data analysis will be performed by measures

of central tendency (mean, median, and mode), measures of variability (range,



standard deviation, and variance); for the analysis of cross-variables will be done with

measures of association as (Odds Ratio).

Results: A total of 57 patients with a diagnosis of snakebite, with a mean age of 41.88,
who were between the ages of 18 and 75 (Range: 57) with a time of arrival at the
hospital, on average, were 3.8 hours in the hospital "Dr. Gustavo Dominguez Z." of
the city of Santo Domingo de los Tséchilas and a total of 61 patients with a diagnosis
of ophidian accident, with an average age of 42.7, time of arrival at the hospital
emergency on average was 3.8 hours in the "Puyo General Hospital". At the crossing
of variables the most representative in the hospital of the city of Santo Domingo were:
age > 65 years has 2.5 times more risk of having a negative clot test at the entrance,
snake type is evidenced that there is a 2.5 greater risk than the result of the clot test is
negative on admission in cases of Bothrops, with the time of arrival at the hospital it
is evidenced that there is 1.2 times more risk of having the negative clot test at
admission, there is a statistically significant difference depending on the degree of
severity of the condition to have a negative clot test at admission with a value p<0.05.
In the Puyo hospital the following results were obtained in the crossing of variables:
age > 65 years is 2.2 times more likely to have a negative clot test at admission,
Bothrops have a greater risk of 1.11 times than the result of the clot test is negative at
admission, 2.4 times more risk of having the negative clot test at admission with a time
> 6 hours and in relation to the severity there is a statistically significant difference

with a value p<0.05 in the different degrees to have a negative clot test on admission.

Conclusions: There are determinant factors that influence the results of the clot test

both at admission and at 12 hours: age, time of hospital admission, type of snake,



number of anti-fowl serum flasks used, and severity of the clinical picture. Similar

studies are proposed to corroborate our results.

Keywords: Clotting Test, Snake Accident, Antiofidic Serum.



CAPITULO |
1. Introduccién

Los accidentes ofidicos tienen un gran impacto en el sistema de salud de los diferentes
paises, tanto por su incidencia como posibles complicaciones ya que afecta en su
mayor parte a personas de recursos econémicos bajos. Se han publicado diferentes

trabajos con respecto a este tema a nivel mundial.

Segun (Gutierrez, 2011, p. 2) “Los accidentes ofidicos son un importante problema de
Salud Publica a nivel mundial, en regiones de América, Asia y Africa, que afectan
preferentemente a personas de bajos recursos que viven en regiones rurales,

generalmente abandonados por las autoridades de gobierno™.

Otro de los problemas que se ha visto con respecto a este tema es el sub registro de
casos de accidente ofidico como lo menciona (Gutierrez, 2011, p. 2) “Los datos que
reportan incidencia y mortalidad son incompletos en Latinoamérica, un ndmero
indeterminado de pacientes no acuden a los centros de atencién médica, ademas, en
estos centros de atencion hay una mala recoleccion de los datos a nivel hospitalario”.
Pese a esto “existen los siguientes datos a nivel mundial 5°400.000 casos anuales, de
estos 2°682.500 causan envenenamiento, de los cuales 125.000 personas fallecen al

afio” (Cordova, G, & Santos, 2013, p. 18).

Los datos que se reportan en el Ecuador segun el trabajo de (Cordova, G, & Santos,
2013, p. 18) “se reportan 1.400-1.600 casos anuales, que se dan en regiones tropicales
y subtropicales por debajo de los 2500 metros sobre el nivel del mar lo que constituye

el 70% del territorio nacional, identificandose 9 familias de serpientes venenosas.



Desde el 2007 se hizo obligatoria la notificacion de los casos de accidente ofidico en

el Ecuador.”

Por su gran importancia se han publicado algunos protocolos o0 normas de actuacién
por parte del Ministerio de Salud Publica del Ecuador (MSP) en casos de accidente
ofidico como en el afio 2007 el “Manual de Normas y Procedimientos sobre
Prevencion y Tratamiento de Accidentes Ocasionados por Mordedura de
Serpientes”(MSP, 2007), en el afio 2013 se realiza una actualizacion del protocolo
anterior con cambios en el tratamiento, se publica con el nombre de “Instructivo para
el Manejo efecto Toxico por Mordedura de Serpiente”. La ultima de las
actualizaciones de estas normas de manejo se publica en febrero del 2016 con el
nombre de “Instructivo para el manejo del Efecto toxico por mordedura de

Serpiente”(MSP, 2016).

Actualmente en el Ecuador se cuenta con un suero antiofidico producido en la
Universidad de Costa Rica, en el Instituto Clodomiro Picado (anti veneno Clodomiro
picado ®) “el cual se basa en el procesamiento del plasma equino donde se purifican
las inmunoglobulinas, esta técnica es simple y econémica, obteniendo un producto de

gran pureza, eficaz y estable”(Gutiérrez, 2002, p. 10)

En el presente estudio se determinaran los factores epidemiologicos y bioldgicos que
influyen en el resultado positivo o negativo de la prueba del codgulo al ingreso y a las
12 horas en los servicios de Emergencias en los hospitales de Santo Domingo y Puyo

de los casos registrados de accidente ofidico en el afio 2016.



2. Justificacion

En Ecuador se han realizado diferentes estudios en relacion a los accidentes ofidicos;
identificandose algunos factores epidemioldgicos como el nimero de casos en un
tiempo determinado, ocupacion, edad, sexo de la victima, asi como el tipo de serpiente
causante del accidente, la localizacion anatomica del sitio de la mordedura, las
caracteristicas clinicas del accidente ofidico y en algunos trabajos las complicaciones
secundarias al accidente ofidico, la mayoria en el contexto de proyectos de tesis, como
el realizado en la ciudad de Santo Domino de los Tsachilas donde se observa un total
de 55 casos durante el 2013 (C. Cruz, 2013), un trabajo realizado en el Hospital de
Arenillas reporta 50 casos durante el afio 2011 (Galvéz, 2011), otro estudio realizado
en la ciudad de Sucumbios en el Hospital “Marco Vinicio 1za” en el afo 2010 se

reportaron 81 casos (Gualan, 2011, p. 70).

Uno de los trabajos mas importantes realizados es el que se hizo en la poblacion de
Shell de la Provincia de Pastaza donde compararon la eficacia y la seguridad de 3
antivenenos especificos para mordeduras de serpientes: el antiveneno colombiano, el
antiveneno Brasilefio y el antiveneno Ecuatoriano producido en esa época por el
Instituto de Higiene “Leopoldo Izquieta Pérez” llegando a la conclusion que los tres
antivenenos son efectivos para la region aungue la reactogenicidad del antiveneno

colombiano y brasilefio es para tomar en cuenta (Smalligan et al., 2004).

Actualmente en Ecuador se usa el antiveneno producido en el Instituto Clodomiro
Picado® de Costa Rica, se ha visto en los reportes epidemioldgicos un mayor nimero
de dosis de suero antiofidico utilizadas en la zona oriental que en la zona costera pero

no se han realizado estudios acerca de este fenomeno.



La investigacion planteada en primer lugar contribuird a identificar los factores que
influyen en la respuesta positiva o negativa de la prueba del coagulo en pacientes con
accidente ofidico al ingreso del servicio de emergencia y a las doce horas posteriores
de haber iniciado el tratamiento de los casos reportados en un hospital de la regién
costa y otro de la region oriental, durante el afio 2016 (valor tedrico), evidenciando la
efectividad del tratamiento inicial. Concientizando a la poblacion médica (implicacién
practica) en el adecuado manejo inicial en emergencia de los accidentes ofidicos. La
presente investigacion desarrollard un método reproducible en cualquier zona

geografica con alto riesgo de accidente ofidico (valor metodoldgico).



CAPITULO Il

MARCO TEORICO

1. ACCIDENTE OFIDICO

1.1 Definicion:
Existen varias definiciones en relacién a accidente ofidico, a continuacién se

mencionan las méas apropiadas:

La ofidiotoxicosis es una forma de intoxicaciéon por la inoculacién de sustancias
toxicas (veneno) a traves de la mordedura de una serpiente, produciendo alteraciones

fisioldgicas (Leon, 2014, p. 1).

El accidente ofidico es causado por la inoculacion de sustancias toxicas, las cuales
producen lesion de los tejidos junto con alteraciones fisiopatologicas tanto

neuroldgicas, trastornos de la coagulacion, inflamatorias entre otras (MSP, 2016, p. 9).

Los casos de accidente ofidico son considerados una verdadera emergencia médica,
por lo que se debe considerar la administracion de suero antiofidico cuando esté
indicado segun la evaluacion del médico y el tratamiento adicional para evitar

complicaciones y en algunos casos la muerte (Walteros, Paredes, & Leon, 2014).

2. CARACTERIZACION BIOLOGICA DE LAS SERPIENTES

En todo el mundo existen aproximadamente 3.000 especies de serpientes de las cuales
410 especies son consideradas venenosas. Las serpientes venenosas estan ampliamente

distribuidas en casi todos los paises entre las latitudes 50°N y 50°S en el hemisferio



occidental, 65°N (Escandinavia) y 50°S en el hemisferio oriental, desde el nivel del
mar hasta los 4.000 metros sobre el nivel del mar en América y los Himalayas y las

serpientes marinas que viven a profundidades mayores a 100 m. (Warrell, 2010, p. 77).
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Gréfico 1. Mapa del mundo con las lineas de latitud y longitud, las lineas rojas
demuestran las latitudes donde se encuentran distribuidas las serpientes.
Fuente: https://sernanpggis.wordpress.com/tag/coordenadas/

De las 2650 especies de serpientes, la gran familia Caenophidia tienen la habilidad de
inyectar o inocular, usando colmillos modificados, el veneno secretado por glandulas
orales, dentro de esta gran familia se encuentran las familias Viperidae (viboras,
culebras, viboras de hoyo, y mocasines), Elapidae (cobras, mambas, kraits, serpientes
de coral, serpientes venenosas de Australia y serpientes de mar), Atractaspididae

(madriguera ASPS) y Colubridae sensu lato (Warrell, 2010 p. 77).


https://sernanpqgis.wordpress.com/tag/coordenadas/
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Graéfico 2. Clasificacidn taxondmica de las serpientes.

Fuente: https://es.wikipedia.org/wiki/Serpentes. Modificado por los autores.

Pocas toxinas venenosas son modificadas en la secrecion de las glandulas salivales, la
mayoria del veneno se origina en otros 6rganos a través de episodios repetidos de la
duplicacion y reclutamiento de cadenas de aminoéacidos. Las toxinas reclutadas
mantienen la bioactividad de proteinas ancestrales en al menos una de sus isoformas.
El cruce de la cisteina con las proteinas ancestrales es lo que produce la mayor
diversidad funcional de las toxinas. La mayor parte de la herpetofauna venenosa del
mundo ha sido identificado asi como la distribucion geografica de las especies
importantes. Sin embargo nuevas especies de interés clinico y toxicoldgico contintan
siendo descubiertas. La informacion acerca de los habitos de las serpientes y los ciclos

de actividad diurna y estacional que determina el riesgo de interacciones con las



personas es escasa para la mayoria de especies, excepto para algunas especies de

cascabel y otras viboras del nuevo mundo (Warrell, 2010, p. 78).

Las serpientes por la amenaza que representan sumado al desconocimiento de su
importancia en la ecologia de un determinado ecosistema ha llevado a que estos sean
vistos con temor y suelen ser exterminados, los principales factores que reducen la
diversidad biol6gica son: a) matanza por parte de los agricultores en sus labores
diarias, b) muerte en las carreteras, ¢) destruccion de su hébitat, d) trafico comercial e
ilegal de las serpientes, e) recoleccion de serpientes para fines cientificos (Hernandez,

2015, p. 17).

2.1 Clasificacion de las serpientes por la denticion

Segun las caracteristicas de la denticion se clasifican en: anedontes (no dientes),
aglifodontes (dientes de igual tamafio) y glifodontes (dientes inoculadores). El aparato
venenoso consta de: glandulas, conductos, dentaduras, musculos y tendones que
actian de forma coordinada para que el veneno sea inoculado en la presa (Brussel,

2008, p. 2).

Denticién Aglifa: corresponde al grupo de los aglifodontes, poseen dientes de igual
tamafio y macizos, lisos sin poseer ningln tipo de surco, formando una hilera en el
maxilar inferior y dos hileras en los maxilares superiores que sirven para fijar a su
presa. Este tipo de denticion la poseen las boas, falsa coral y la mayoria de serpientes

no venenosas (Orduna et al., 2007, p. 8).



Grafico 3. Denticion Aglifa.

Fuente: http://zoosdelmundo.mforos.com/1978011/10187512-tipos-de-denticion-en-
serpientes/

Denticién Opistoglifa: Ademas de los dientes pequefios y macizos, poseen dientes
inoculadores en la parte posterior del maxilar superior, los mismos que poseen un surco
por donde fluye el veneno, por la posicién la inoculacién del veneno no es muy

eficiente, la posee el género Colubridae (Orduna et al., 2007, p. 9).

Grafico 4. Denticion Opistoglifa.

Fuente: http://zoosdelmundo.mforos.com/1978011/10187512-tipos-de-denticion-en-
serpientes/
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Denticién Proteroglifa:_En la parte delantera de la boca se encuentran los dientes
inoculadores lo que son mas largos que los demas, fijos al maxilar superior, son
tubulares, el veneno es inoculado de una forma mas eficiente que los opistoglifos,
aunque también hay una pequefia pérdida de veneno por el surco que poseen estos
dientes. Los animales que poseen este tipo de denticion necesitan morder varias veces
a la presa para una inoculacion efectiva del veneno o se sujetan por un tiempo de su

presa, la posee el género Elapidae (Orduna et al., 2007, p. 10).

Gréfico 5. Denticion Proteroglifa.

Tomada de: http://zoosdelmundo.mforos.com/1978011/10187512-tipos-de-
denticion-en-serpientes/

Denticion Solenoglifa: En estos los dientes inoculadores poseen un conducto similar
a una aguja hipodérmica, los mismos que se fijan a un hueso maxilar superior que es
movil, por lo que en reposo estos dientes estan en posicion horizontal recubiertos por
una capa de mucosa, en actividad de caza estos dientes se proyectan hacia delante lo
que hace un ataque mas eficiente como si se inyectara veneno con una jeringa y aguja,

la poseen el género Viperidae (Orduna et al., 2007, p. 11).
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Grafico 6. Denticion Solenoglifa.

Fuente: Tomada de: http://zoosdelmundo.mforos.com/1978011/10187512-tipos-de-
denticion-en-serpientes/

2.2 Familia Viperidae

Engloba a tres subfamilias Viperinae, Azemiopinae y Crotalinae. Dentro de la
subfamilia Crotalinae se encuentra el género Bothriechis, Bothrops, Agkistrodon,
Crétalus, Bothrocophias, Lachesis, etc, estos poseen fosetas loreales que son
termorreceptoras que se ubican entre los 0jos y las fosas nasales también poseen
dientes que inoculan veneno que se encuentran en la parte anterior del maxilar superior
los que se conectan con las glandulas productoras de veneno, pueden controlar la
cantidad de veneno que se va inocular en las presas asi como también pueden morder

sin salida de veneno (Enrigue, Castro, & Bénard, 2014, p. 3).

Los venenos de este grupo de serpientes esta compuesto por varias moléculas de
péptidos y proteinas, identificandose mas de 100 componentes proteicos por lo que se
denominan venenos complejos. Pese a ello estas compuestos proteicos se agrupan en

familias: a) Metaloproteasas son un grupo de proteinas que necesitan metales



12

divalentes como el zinc que actian como cofactor, producen hemorragias severas
especialmente en la piel por su accion sobre la matriz extracelular. b) serinoproteasas
tienen efectos diversos como actividad tipo trombina actuando sobre el fibrindgeno
para que produzcan fibrina, sin embargo esta fibrina no es la misma que la enddgena
por lo que es removida, lo que produce disminucion de los niveles de fibrindgeno en
la sangre lo que lleva a una coagulopatia con sangrados importantes incluso en cerebro.
c) Las fosfolipasas tipo A2 con actividad enzimatica en glicerofosfolipidos, lo que
produce destruccion de los eritrocitos, alteracion de la coagulacion, inflamacion y
citotoxicidad no especifica, también posee importante actividad miotoxica (Enrique et

al., 2014, p. 5).

Una de los tipos més representativos es la Bothrops asper, las caracteristicas clinicas
de la lesion son similares a las encontradas en el América Central y América del Sur e
incluye edema en el 95% de los casos que se detecta a los 5 minutos de la mordedura,
hemorragia local en el 35% de los casos que se evidencia en los primeros 5 a 30
minutos, ampollas en el 12%, dermonecrosis y mionecrosis en el 10% luego de 6 a 8
horas luego de la mordedura. El consumo de fibrindgeno en la sangre se produce en el
60-70% de los casos y es el signo clasico de envenenamiento sistémico lo cual ocurre
entre 30-60 minutos. También se observa trombocitopenia en el 15-30% de los casos,
hipotensién en el 10-14%, sangrado sistémico principalmente hemorragia gingival y

hematuria en el 25-30% de los casos (Otero-Patifio, 2009, p. 1000).
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2.3 Familia Elapidae

Esta representada por varios géneros entre los que destacan la Hydrophis, Micruroides
y Micrurus. La Hydrophys platurus, es la Unica serpiente marina en el continente
americano, su veneno es neurotdxico letal, pero los accidentes son muy raros por su
temperamento tranquilo. Los otros géneros pertenecen al grupo de las serpientes de
coral, con una medida entre 40-80 cm de longitud, ocasionan entre el 1 al 2% de los
accidentes ofidicos por que son con temperamento tranquilo y timidez. EI veneno de
las serpientes de coral produce escasos signos locales, ocasiona la llamada paralisis
flacida haciendo que el masculo esqulético quede totalmente relajado, cuando esta
paralisis alcanza el diafragma se produce insuficiencia respiratoria y ocurre la muerte,
los sintomas pueden iniciar de forma temprana a los 20 minutos de ocurrida la
mordedura por lo que debe ser tratado de forma breve con el antiveneno especifico o
retrasarse hasta 20 horas, motivo por el que se recomienda observacién al menos 24
horas. Este veneno esta compuesto por dos grupos toxinas: 1) la neurotoxina o llamada
también toxina post sinaptica ya que se une al receptor nicotinico de la acetilcolina
impidiendo la unién de esta a su neurotransmisor por lo que no se despolariza la
membrana muscular lo que impide la contraccién del musculo y 2) la neurotoxina 3
con accidn pre sinaptica impide la liberacion del neurotransmisor acetilcolina lo que
evita la contraccion del musculo esquelético. Existen tipos de serpientes que se parecen
a las serpientes de coral que no son venenosas y pertenencen a la familia Colubridae,
pero en ocasiones es dificil distinguir entre las que son venenosas y las que son

inofensivas (Enrique et al., 2014, p. 6-7).
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2.4 Familia Colubridae

Esta familia pertenece al grupo de serpientes no venenosas, se encuentran
aproximadamente el 70% de todas las especies de serpientes y se encuentran casi todo
el mundo a excepcion de los polos y algunas islas de Oceania. En el mundo se
encuentran 302 geéneros y aproximadamente 1700 especies. Entre sus caracteristicas
presentan escamas ventrales muy anchas, asi mismo las escamas de la cabeza son
evidentemente mas grandes que las dorsales, presentan dos tipos de denticion aglifa 'y
opistoglifa, esta tltima posee colmillos con capacidad de inocular veneno el que sirve
para degradar a sus presas y no es letal para los humanos. (Hernandez, 2015, p. 25-
26).

La clasificacion taxondmica de esta familia ha sido objeto de cambios recientemente.
Dentro de este se encuentra el género Coluber Linnaeus el que ha generado mas
polémica taxondmica, segun los Ultimos estudios este género queda solamente para las
especies americanas, siendo erroneo utilizar este término para especies del viejo
mundo, estas especies pasarian a denominarse Hemorrhois hippocrepis e Hierophis

viridiflavus (Montori et al., 2005, p. 24-26).

3. VENENO DE SERPIENTES

El veneno de serpiente es el mas complejo de todos los venenos naturales. En algunas
especies el veneno puede contener mas de 100 diferentes proteinas y péptidos toxicos
y no téxicos, y también toxinas no proteinicas, carbohidratos, lipidos, aminas y otras
pequefias moléculas. Los animales venenosos han evolucionado para sacar el maximo

provecho de diversos nichos ecoldgicos. La presion de la evolucion ha escogido las
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toxinas venosas que son especificas para diversos objetivos de los tejidos animales (D.

Warrell, 2010, p. 78).

Esta bien documentado la variabilidad del veneno en el género, especie y subespecie.
La variabilidad de la composicion del veneno puede crear serpientes con la capacidad
para adaptarse a diferentes tipos de ecologias, esto es evidente por la amplia
distribucion geogréafica y en las diferentes presentaciones clinicas del envenenamiento.
Ademas, la variacién en la composicion del veneno estd dispuesto por diferentes
mecanismos genomicos y fenotipicos del veneno por el cruce de especies lo que a
menudo implica cambios ontogénicos en la expresion proteinica del veneno por
ejemplo especies dentro del género Crotalos expresan veneno tipo | (altos niveles de
metaloproteasas y baja toxicidad) y el tipo 11 (bajos niveles de metaloproteasas y alta
toxicidad) lo cual resulta en diferentes tipos de envenenamientos (Calvete et al., 2014,

p. 3390).

La funcion primaria de los venenos es la inmovilizacion y eventualmente la digestion
de la presa. El veneno de serpiente posee componentes toxicos y no toxicos, mas del
90% esta compuesto de proteinas. La cantidad de veneno inoculado durante la
mordedura depende de varios factores: especie y tamafio de la serpiente, eficiencia
mecanica de la mordedura, si penetra uno o dos colmillos y si hubo mordeduras
repetidas. No todas las mordeduras inyectan veneno, un promedio del 50% de los casos
no se inyecta veneno a esto es lo que se conoce como “mordedura seca” (D. A. Warrell,

2010, p. 35).
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Las toxinas mas importantes en el envenenamiento humano incluyen las que afectan
los sistemas nervioso, cardiovascular y hemostatico, y las que causan necrosis tisular

(D. Warrell, 2010, p. 78).

3.1 Efectos Neurotdxicos

Las neurotoxinas del veneno de serpientes bloquean o excitan la unidn periférica
neuromuscular por accion en varios sitios, se piensa que no afecta al sistema nervioso
central, sin embargo un sintoma comun de la mordedura de serpientes es la
somnolencia lo que sugiere la posibilidad de una accion sedativa central que esta
asociada con una pequefia toxina no proteinica, como la encontrada en el veneno de
cobra real. La mayoria de neurotoxinas se ligan a sus receptores con alta afinidad, lo

que dificulta la reversion de la paralisis por el antiveneno (D. Warrell, 2010, p. 79).
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Gréfico 7. Unidn neuromuscular que muestra los canales idnicos y sitios de accion
de las toxinas pre y post sinapticas del veneno de serpiente y tres neurotoxinas
especificas de la mamba (Dendroaspis): dendrotoxinas, fasciculinas, calciseptina.

Fuente: (Warrell, 2010, p. 79).
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Pese a ello, se ha observado un rapido mejoramiento de la neurotoxicidad cuando las
toxinas actGan en los receptores postsinapticos, por ejemplo después del
envenenamiento por cobras asiaticas 0 australianas, la union de la toxina o al receptor
de acetilcolina fue reversible por anticuerpos in vitro. Al prolongar el efecto de la
acetilcolina, los acetilcolinesterasicos algunas veces revierten la neurotoxicidad
postsinaptica en pacientes envenenados. La paralisis en el envenenamiento de personas
comienza con ptosis, oftalmoplejia externa y midriasis, desciende a los musculos
inervados por otros nervios craneales y espinales, conduciendo a la paralisis bulbar y
respiratoria, eventualmente paralisis total flacida. EI compromiso inicial del elevador
del parpado superior, como en el botulismo o miastenia gravis, podria ser atribuido a
su pequefio tamafio, inusual anatomia, fisiologia y el bajo factor de seguridad de las
uniones neuromusculares de este masculo, caracteristicas compartidas por todos los
musculos extra oculares. El subsecuente patrén de paralisis descendente es dificultoso

explicar su neurofisiologia (Warrell, 2010, p. 79).

3.2 Efectos Cardiovasculares

La hipotension que produce la mordedura de serpiente se atribuye a varias acciones
del veneno como factores que permeabilizan el endotelio causando hipovolemia por
extravasacion del plasma, ademas la accion de las toxinas que actuan directa o
indirectamente en el musculo cardiaco, masculo liso vascular y en otros tejidos. Un
oligopéptido de la Bothrops jararaca, activa la bradiquinina, a traves del péptido
potenciador de bradiquinina, prolongando el efecto hipotensivo de la bradiquinina por

la inactivacion de la peptidil dispeptidasa (enzima que destruye la bradiquinina y
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convierte la angiotensina | en angiotensina Il). Este descubrimiento condujo a la
sintesis de los IECA. Los péptidos potenciadores de la bradiquinina y los inhibidores
de la enzima convertidora de angiotensina han sido encontrados en venenos de
crotalinos y viperinos. El veneno de la Israeli burrowing (Atractasipididae) contiene
sarafotoxinas que tiene una secuencia homologa del 60% con la endotelina, con un
potente efecto vasoconstrictor coronario retrasando la conduccion auriculoventricular.
En muchos venenos de serpientes se encuentran péptidos natriuréticos que reducen la
presion arterial por varios mecanismos, como el péptido natriurético tipo B (Warrell,

2010, p. 79).

3.3 Efectos en la Coagulacion

Algunos venenos de serpientes contienen serina proteasas, metaloproteinasas, lectina
tipo C, desintegrinas y fosfolipasas que alteran la hemostasia por activacién o
inhibicién de los factores de la coagulacion o plaquetas y el dafio del endotelio
vascular. El veneno de los géneros Viperidae y Elapidae australianos contiene enzimas
procoagulantes como las fibrogenasas tipo trombina y activadores de la protrombina,
asi como también factores V, X, XIII y plasminégeno enddgeno. Las toxinas se ligan
a una seria de receptores de plaquetas, induciendo inhibicion o agregacion plaquetaria.
El sangrado sistémico espontaneo es causado por meloproteinasas algunas con funcion
parecida a las desintegrinas que dafian el endotelio. La combinacién de coagulopatia
de consumo, actividad anticoagulante, dafio en algunas plaquetas y dafio en los vasos
todo esto resulta en hemorragias severas una causa comun de muerte después de la

mordedura por Viperidae, Elapidae y algunas Colubridae (Warrell, 2010, p. 80).



19

Las enzimas procoagulantes se encuentran principalmente en las viboras, activan
diferentes etapas de la cascada de la coagulacién, lo que conduce a la formacion de
fibrina en la sangre, la que se descompone por el sistema fibrinolitico del cuerpo
humano, este proceso disminuye los factores de la coagulacion principalmente del
fibrindgeno, lo que provoca la coagulopatia de consumo. El veneno de serpiente de la
Bothrops activa la protrombina y el factor X (D. A. Warrell, 2010, p. 35-36).

La afectacion plaquetaria ocurre de varias formas, componentes como la “botrocetina”
y la “aspercetina” se ligan al factor de Von Willebrand lo que induce agregacion
plaquetaria, produciéndose un cuadro de trombocitopenia trombotica. Otro grupo de
moléculas denominadas “disintegrinas” que se une a la integrina ollbp3 de las
plaquetas causando inhibicion de la agregacion plaquetaria. También se han purificado
fosfolipasas A2 que altera la agregacion plaquetaria o pueden inhibir la cascada de la
coagulacién. En conclusién el veneno de las serpientes posee una gama variada de
compuestos que afecta el sistema hemostatico (Gutiérrez, 2002, p. 380).

Siendo la coagulopatia uno de los principales efectos de la mordedura de serpiente el
mejor tratamiento es la administracion del antiveneno que neutraliza las toxinas
inoculadas. Pero hay que considerar que el antiveneno es costoso, dificil de obtener en
algunas partes del mundo ademas de la asociacion de cierto riesgo de reacciones de
hipersensibilidad sistémica. Por lo tanto es esencial determinar con exactitud cuales
pacientes tienen signos y sintomas de envenenamiento y de igual manera quienes han

sido mordidos por serpientes no venenosas (Isbister et al., 2013, p. 926).
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3.4 Actividad miotoxica y citotdxica

Algunos factores pueden contribuir a la necrosis tisular local en el sitio de la
mordedura. Estudios en la Bothrops asper, muestran que la necrosis implican
metaloproteinasas zinc dependientes y fosfolipasas A2 miotoxica. En algunos casos la
isquemia puede resultar de la trombosis, sindrome compartimental o la aplicacion de
torniquete. La fosfolipasa A2 miotdxica del veneno de algunas especies de Viperidae
y Elapidae, especialmente serpientes marinas, causa rabdomiolisis que se complica

con insuficiencia renal aguda (D. Warrell, 2010, p. 80).

Existen hidrolasas digestivas (enzimas proteoliticas y fosfolipasas) y polipéptidos que
pueden destruir la membrana celular y tejidos con lo que se incrementa la
permeabilidad del endotelio vascular, lo que produce ampollas y edema local. La
fosfolipasa A2 ha sido la enzima mas ampliamente estudiada de los venenos de
serpiente produciendo dafio en las membranas celulares del endotelio, nervios de los
musculos esqueléticos y en los gldbulos rojos, también produce actividad neurotdxica
presinaptica, accion sedativa parecida a la de los opiaceos y liberacion de histamina

(D. A. Warrell, 2010, p. 36).

La severidad del envenenamiento por mordedura de serpiente depende de los
siguientes factores:

- El volumen de veneno inyectado.

- El sitio anatomico de la inoculacién del veneno, las mordeduras en cabeza y tronco

se complican mas que en las extremidades.
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- El tamafio y condicion fisioldgica de la victima, por lo que las mordeduras en nifios
son mas complejas.

- El tiempo que transcurre entre la mordedura y la atencion médica (Gutiérrez, 2014,

p. 2).

3.5 Medidas que no se recomiendan luego de la mordedura de serpiente
- No ingerir alcohol o medicamentos antihistaminicos.

- No realizar incisién en el sitio de la mordedura.

- No succionar con la boca en el sitio de lesion.

- No utilizar torniquete en la extremidad.

- No aplicar hielo en el sitio de lesion.

- No aplicar compresas calientes ya que acelera la diseminacion del veneno.
- No descargas eléctricas.

- No aplicar antiveneno en el campo por via intramuscular.

- Las pruebas dérmicas para observar si se produce una reaccion alérgica son poco
confiables.

- No capturar a la serpiente (Renato, Carrasco, & Lozano, 2013, p. 132-133).

Pese a que estas recomendaciones son difundidas a nivel mundial, en el Ecuador se ha
visto que la mayoria de personas desconocen o no aplican estas recomendaciones en
los casos de mordeduras de serpiente, como se observa en el trabajo realizado en
Patuca en la provincia de Morona Santiago (Jara, Lozada, & Pefiaranda, 2014, p. 75),

en el cual se reporta que el 76% de los casos se colocan plantas en el sitio de la
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mordedura, de los cuales el aguacate es la planta méas usada en el 53% de los casos y
la sustancia méas usada es el cloro en el 41% de los casos, el 78% de las personas utiliza
torniquete, el 38% realizan una incision en el sitio de la mordedura y el 29% succiona

el veneno.

4. ANTIVENENOS

La persistente subestimacion de la verdadera morbilidad y mortalidad del accidente
ofidico ha hecho que sea considerada como “enfermedad tropical olvidada™ por la
Organizacion Mundial de la Salud, las estrategias para mejorar esta condicion deberia
incluir el mejoramiento de la accesibilidad a los antivenenos efectivos con su oportuna
administracion. Ademas, la lucha en los casos de envenenamiento por mordedura de
serpiente incluye otros aspectos como el mejoramiento de las estadisticas de
mortalidad y morbilidad, adecuado acceso de un antiveneno seguro y efectivo en el
sistema de salud publica, entrenamiento al personal de salud del efectivo manejo de
esta enfermedad asi como campafias de promocion y prevencion en la comunidad

(Calvete et al., 2014, p. 3389).

Los antivenenos son inmunoglobulinas o inmunoglobulinas fragmentadas, purificadas
del suero o plasma de animales que previamente han sido hiperinmunizados con
veneno de serpiente. Las bases tecnoldgicas para la fabricacion de antivenenos estan
disponibles y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha emitido directrices

detalladas para la produccidn, el control de calidad y la regulacion de los antivenenos
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de serpientes que por su importancia en salud publica estos han sido considerados

como medicamento esencial (Gutiérrez et al., 2014, p. 526).

Hace mas de un siglo se desarroll el primer antiveneno por Calmette y Phisalix en
1894. Maés de 45 productores de antivenenos comercial o gubernamental existen
alrededor del mundo, sin embargo la falta de financiamiento en tecnologia, junto con
la disminucion del mercado y la falta de liderazgo por parte de las organizaciones de
salud puablica, han hecho que la produccion de antiveneno sea un campo de limitado
mejoramiento y muy poca innovacion. El antiveneno de serpiente ha llegado a ser
escaso 0 no existente por el pobre incentivo comercial lo que ha forzado a algunos
fabricantes a dejar el mercado y otros a disminuir su produccién o elevar costos de
produccién, disminuyendo asi la disponibilidad y la accesibilidad de este antidoto para
millones de personas rurales de escasos recursos que estan en riesgo de sufrir
mordedura de serpiente en los paises en vias de desarrollo. Ademas algunos
laboratorios fabricantes de las instituciones publicas han padecido la falta de inversion
y renovacion de su plataforma tecnoldgica, junto con el deficiente entrenamiento de
su personal afectando la calidad y cantidad de su producto. Ante este problema varias
iniciativas han surgido en la ultima década, en el 2008 los miembros de la comunidad
internacional de toxicologia crearon la “Iniciativa Global de Accidente Ofidico”, esta
estrategia tiene algunos objetivos como el acoplamiento protedmico moderno, técnicas
inmunoldgicas, farmacoldgicas y bioldgicas a nivel molecular para la busqueda de
mejoramiento terapéutico, y el entendimiento de la fisiopatologia y manifestaciones

clinicas del envenenamiento ofidico (Calvete et al., 2014, p. 3389-3390).



24

Para la produccion de antivenenos se debe considerar el andlisis de ciertos factores:

- region geografica donde el antiveneno va a ser usado.

- las especies de serpientes mas relevantes clinicamente.

- la variabilidad de la composicion del veneno de los tipos de serpientes dentro de la
region.

- datos sobre la neutralizacion cruzada de los antivenenos contra los toxicos de

especies no incluidas (World Health Organization, 2010, p. 17).

Una técnica en la nueva generacion de antidotos para el envenenamiento por
mordedura de serpiente es mejorar la inmunizacion mixta lo que resulta en antivenenos
efectivos contra la mayoria de especies de una determinada region geografica. La
aparicion de la variabilidad ontogenética, indica la necesidad de analizar diferentes
tipos de venenos y asi obtener una muestra representativa para la fabricacion de
antivenenos, junto con un estudio exhaustivo de la informacion clinica,
epidemioldgica, inmunoldgica, proteémica y toxicoldgica. EI conocimiento acerca de
la especificidad de los antivenenos no solo tiene importancia para mejorar la estrategia
de produccion de un nuevo antiveneno, sino también para predecir el espectro clinico
completo de los antivenenos existentes contra venenos homdlogos y heter6logos

(Calvete et al., 2014, p. 3390).
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4.1 Fabricacion de antivenenos monoespecificos o poliespecificos

Antivenenos monoespecificos: su uso esta limitado a una sola especie de veneno de
serpiente 0 a especies cercanamente relacionadas que muestran eficacia por la
neutralizacion cruzada. Estos antivenenos son efectivos en regiones donde:

- hay una sola especie clinicamente importante.

- una prueba de sangre, que pueda definir la especie causante del envenenamiento, por
ejemplo: coagulopatia causada por la “Echis” en el norte de Africa.

- una aproximacion algoritmica sencilla que permite identificar a la especie causante
del envenenamiento segun las caracteristicas clinicas y bioldgicas.

- exista una prueba de inmunodiagndstico rapida, fiable y asequible, que permite
identificar las toxinas.

Pero hay que tomar en cuenta que la mayoria de paises estan habitados por varias
especies clinicamente importantes, por lo que se recomienda antivenenos

poliespecificos (World Health Organization, 2010, p. 17-18).

Antivenenos poliespecificos: algunos expertos consideran que estos antivenenos tienen
una potencia inferior a los monoespecificos pero estos no es necesariamente cierto.
Estos son hechos por la inmunizacién de animales que han recibido una mezcla de
venenos de varias especies de serpientes, con lo que se obtiene anticuerpos para los
componentes de varios tipos de veneno. Al inmunizar a un animal con venenos de
varias serpientes taxonomicamente relacionadas, el titulo de anticuerpos neutralizantes
contra venenos individuales puede ser en ocasiones mayor que un antiveneno
monoespecifico. Los antivenenos poliespecificos también pueden obtenerse por: a)

inmunizacion de animales individuales con el veneno de una sola especie y luego
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mezclar los diversos plasmas hiperinmunes, o b) mezclar cantidades adecuadas de los
antivenenos purificados pertinentes antes de la formulacién. En este Gltimo caso es
fundamental controlar la potencia de cada antiveneno monoespecifico con lo que se
asegura un producto final consistente, garantizandose una titulacién de anticuerpos
suficientemente alta con lo que se evita la infusion de dosis adicionales de antiveneno
ya que esto produce mayores reacciones adversas. En estos antivenenos combinados
los anticuerpos neutralizantes se diluyen de forma proporcional, pero esto conlleva a
una mayor carga infundida de proteinas de antiveneno, lo que produce un mayor riesgo
de reacciones adversas. En algunas zonas se diferencian los envenenamientos
neurotoxicos de los que causan darfio tisular y/o alteraciones hemorragicas, por lo que
se preparan antivenenos poliespecificos separados tanto para los envenenamientos con
dafo neurotdxico y los envenenamientos con dafio tisular neurotdxico. En conclusion,
los antivenenos poliespecificos poseen ventajas significativas y se debe alentar su

produccién (World Health Organization, 2010, p. 18).

4.2 Panorama general del proceso de produccién de antivenenos

El proceso de produccion involucra varios pasos para garantizar la calidad, seguridad
y eficacia:

- Recoleccion de serpientes venenosas que deben ser bien identificadas con
confirmacion de buena salud, para la obtencion del veneno, estas deben ser
representativas de la region.

- Extraccion del veneno de las serpientes seleccionadas.
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- Elaboracion de las mezclas de veneno para el proceso de inmunizacion de animales
generalmente son caballos, estos animales son sometidos a un periodo de cuarentena
y a vigilancia continua de salud.

- Produccién adecuada de anticuerpos en los animales inmunizados con la posterior
recoleccion de su sangre o plasma.

- Acondicionamiento del plasma para el fraccionamiento.

- Extraccion de inmunoglobulinas antiveneno del plasma fraccionado.

- Purificacion de inmunoglobulinas e inmunoglobulinas fragmentadas para la
preparacion del antiveneno.

- Control de riesgo de infecciones.

- Pruebas de control de calidad que incluye también la evaluacion de la potencia en
ensayos en Vvivo.

- Etiquetado, empaqguetamiento y lanzamiento.

- Distribucion dentro de la region de donde se obtuvieron las serpientes para la

preparacion del antiveneno (World Health Organization, 2010, p. 29).

4.3 Control de calidad de los antivenenos

Estas pruebas de control de calidad son realizadas bajo responsabilidad del fabricante
los resultados obtenidos deben cumplir con las especificaciones aprobadas y forman
parte del registro de lotes. El control del producto final del antiveneno incluye las

siguientes pruebas segun la (World Health Organization, 2010):
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Apariencia: el aspecto general del producto debe cumplir con la descripcion del

producto de comercializacién como color del liquido, apariencia del plasma.

Solubilidad (preparaciones liofilizadas): se debe determinar el tiempo de adicion del
solvente hasta la completa disolucion del antiveneno liofilizado. Los antivenenos
deben ser completamente disueltos dentro de los 10 minutos a temperatura ambiente.
La solucion no debe ser turbia, el movimiento excesivo debe evitarse para que no se

forme espuma.

Volumen Extraible: del contenedor debe extraerse el volumen del producto que se

indica en la etiqueta.

Prueba de potencia del veneno:

Con esta prueba se determina la eficacia del antiveneno para neutralizar la toxicidad
del veneno de serpiente. En primera instancia se determina la actividad letal del veneno
llamada “dosis letal mediana” (LD50) en la que se usa ratones entre 18 a 20 gramos.
Algunos fabricantes utilizan otros animales de pruebas como los cerdos. Se preparan
varias dosis de veneno de serpiente diluido con solucion salina las cuales se inyectan
volimenes precisos entre 0.2 — 0.5 ml de cada dosis por via intravenosa o por via
intraperitoneal utilizando 0.5 ml, las muertes se registran a las 24 horas si la
inoculacion fue por via intravenosa y a las 48 horas si fue por via intraperitoneal, se
forman grupos de 5-6 ratones de un rango peso definido, la cantidad de 5 ratones es el
nimero mas pequefio recomendado para obtener resultados estadisticamente

significativos. El LD50 se define como la cantidad minima de veneno que cause el
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50% de muertes en los ratones inyectados. La prueba para evaluar la potencia de
neutralizacion del antiveneno es llamada “dosis efectiva mediana” (ED50). La dosis
de veneno LD50 seleccionado se mezcla con diferentes dosis de antiveneno y se incuba
a 37 grados por 30 minutos y cada mezcla se inyecta 0.2 — 0.5 ml a un grupo de 5-6
ratones de un rango definido de peso por via intravenoso. Se debe conformar un grupo
control a quienes se le inyecta una “dosis desafio” de veneno, la que no esta mezclada
con antiveneno, esta dosis desafio debe inducir el 100% de mortalidad. Después de la
inyeccidn de la mezcla, las muertes deben registrarse a las 24 horas si se hizo por via
intravenosa o las 48 horas si se hizo por via peritoneal. La dosis mediana efectiva
(ED50) se define como el volumen de antiveneno que protege el 50% de los ratones

(World Health Organization, 2010, p. 68-70).

Osmolalidad:
Lo que se recomienda es una osmolalidad por lo menos de 240 mOsm/kg, con la
determinacién de esta osmolalidad se obtiene una medida indirecta de la cantidad de

sales o excipientes afiadidos a la formula (World Health Organization, 2010, p. 70).

Identificacion:

Es importante llevar una adecuada identificacion cuando varios tipos de antiveneno
son producidos por el mismo laboratorio, las pruebas de identificaciéon incluyen
ensayos bioldgicos asi como también pruebas quimicas e inmunoldgicas. Ensayos de
inmunodifusién confronta el antiveneno con el veneno. Las pruebas de potencia es otra

manera para identificar los antivenenos (World Health Organization, 2010, p. 70).
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Concentracion de proteinas:

Para este proceso se utiliza el método de Kjeldahl para la determinacion de nitrégeno,
también pueden usarse varios procedimientos colorimétricos. Los métodos para la
determinacion de proteinas deben tomar la presencia de preservantes ya que pueden
interferir con las mediciones. De preferencia el contaje de proteinas no debe exceder
los 10 g/dl, a menos que una alta concentracion de proteinas esté justificado y

autorizado por la autoridad competente (World Health Organization, 2010, p. 70).

Pureza:

Debe evaluarse la pureza de las inmunoglobulinas o de las inmunoglobulinas
fragmentadas, estas deben constituir de preferencia mas del 90%. Los métodos de
electroforesis son los méas indicados para este proposito, esta técnica permite la
deteccién y la monitorizacion de la 1gG, F(ab)2, Fab, proteinas del plasma
especialmente albumina y productos de degradacion. El contenido de albumina no

debe exceder el 1% del total de proteinas (World Health Organization, 2010, p. 70).

Distribucion del tamafio molecular:

Mediante la cromatografia liquida de exclusion de tamafio se puede identificar la
presencia de agregados y otros componentes en los antivenenos. Los analisis
densitométricos de los perfiles cromatograficos permite cuantificar los agregados de
proteinas asi como también inmunoglobulinas intactas, fragmentos de
inmunoglobulinas divalentes F(ab")2, fragmentos de inmunoglobulinas monovalentes

y productos de la digestion enzimética (World Health Organization, 2010, p. 71).
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Prueba de pirdgenos:

O también Ilamada prueba de pirdgenos del conejo, la cual se basa en la inyeccion de
antiveneno en la vena de la oreja del conejo, usualmente 1 ml/kg, luego se mide la
temperatura rectal en varios intervalos de tiempo. El ensayo Lisado de amebocitos del
limulus (LAL) se utiliza para detectar los lipopolisacaridos bacterianos, la prueba debe
ser validada para cada tipo de antiveneno, se han reportado también resultados falsos
positivos y falsos negativos. La sensibilidad del ensayo LAL debe correlacionarse con

la prueba de pirdgenos del conejo (World Health Organization, 2010, p. 71).

Prueba de toxicidad anormal:
Esta puede realizarse en la fase de desarrollo de productos, pero esta siendo menos
usada ya gque proporciona informacion limitada (World Health Organization, 2010, p.

7).

Prueba de esterilidad:

Ya que los antivenenos deben estar libres de bacterias y hongos se realiza esta prueba
siguiendo los métodos especificados en la farmacopea Europea. Los antivenenos
tienen preservantes en su formulacién, los cuales deben ser neutralizados antes de
afiadir a un medio de cultivo, esta neutralizacion se realiza mediante la filtracion del
antiveneno a través de una membrana que contiene poros de 0.45 micrémetros de
diametro, luego a través de la misma membrana se filtra una solucién que neutraliza
los efectos bacteriostaticos y fungistaticos de los conservantes que se usan en el

antiveneno (World Health Organization, 2010, p. 71).
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Concentracion de preservantes

La concentracion de preservantes (fenol y cresoles) debe estar en un rango establecido
y validado en cada laboratorio. La concentracion de fenol no debe exceder los 2.5 g/l
y cresoles 3.5 g/l. La concentracion de fenol se determina espectrofotométricamente
por la reactividad del fenol con la 4-aminoantipirina, esto en un medio alcalino en
presencia de ferrocianuro de potasio como oxidante. Los cresoles son medidos por el
método HPLC (cromatografia liquida de alta eficacia) (World Health Organization,

2010, p. 72).

Agentes quimicos utilizados en el fraccionamiento del plasma

Todos los reactivos quimicos usados en la precipitacion y purificacion de los
antivenenos como el sulfato de amonio, acido caprilico y otros se deben quitar durante
la diafiltracion del producto final, al igual que la pepsina y la papaina especialmente
de las preparaciones que se mantienen en su forma liquida, para evitar actividad

proteolitica que dafia el antiveneno (World Health Organization, 2010, p. 72).

Humedad residual (preparaciones liofilizadas)

Se puede utilizar varios métodos para determinar la humedad residual, tales como:

- por método gravimétrico la que determina la pérdida de peso por calentamiento,

- la titulacion Karl-Fischer, se basa en el principio de que el yodo junto con la piridina,
diéxido de azufre y metanol reaccionan de forma cuantitativa con el agua,

- método termo gravimeétrico.
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El método de Karl-Fischer es el que mas cominmente se usa. Se recomienda tener
una humedad residual menos del 3% para los productos liofilizados (World Health

Organization, 2010, p. 72).

Estabilidad:

Estos estudios deben ser realizados cuando se desarrolla un nuevo producto o hay un
proceso de cambio, estos estudios definen la vida media e intentan probar que el
producto es estable y eficaz hasta la fecha de expiracién. De forma empirica se ha
considerado que las preparaciones liquidas tienen una vida media de 3 afios a la
temperatura de 2-8 grados centigrados y las preparaciones liofilizadas hasta 5 afios en
un cuarto oscuro a temperatura ambiente. Sin embargo, la estabilidad de cada producto

sera determinada por cada fabricante (World Health Organization, 2010, p. 73).

Almacenamiento:

Los antivenenos deben ser almacenados a temperaturas que aseguren estabilidad,
rangos que son determinados en las pruebas de estabilidad, esto es especialmente
critico en las preparaciones liquidas las cuales se almacenan entre los 2-8 grados
centigrados, por ello cuando se rompe la cadena de frio probablemente el producto se

deteriora (World Health Organization, 2010, p. 74).

Distribucion:
La mayoria de antivenenos estan disponibles en su forma liquida por lo que la cadena
de frio es esencial, por lo que las autoridades deben desarrollar estrategias de

distribucion para las areas rurales. Para asegurar el apropiado suministro, los
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inventarios deben exceder al nimero estimado de casos, en los escenarios que exista

un gran incremento en la demanda (World Health Organization, 2010, p. 74).

4.4 Evaluacion preclinica de los antivenenos

El analisis de los antivenenos para neutralizar la mayor actividad toxica del veneno de
serpiente es esencial antes de ser utilizado en ensayos clinicos y ser aprobados para su
uso médico. Protocolos experimentales simples han sido desarrollados para evaluar a
los antivenenos. La letalidad es la variable mas importante que se debe analizar cuando
se evalla la toxicidad del veneno y su neutralizacion por el antiveneno. Para el ensayo
de neutralizacion de la letalidad una “dosis de exposicion” la cual usualmente
corresponde de 3 a 6 LD50 (dosis letal para el 50% de los animales de prueba)
dependiendo del laboratorio. La neutralizacion se expresa como la dosis efectiva media
(ED50), esta se puede expresar de algunas formas como miligramos de veneno
neutralizado por miligramos de proteinas de antiveneno, miligramos de veneno
neutralizado por mililitros de antiveneno, mililitros de antiveneno requerido para
neutralizar un miligramo de veneno o el nimero de LD50 de veneno neutralizado por
mililitro de antiveneno. La evaluacion de los antivenenos se realiza en los laboratorios
de control de calidad de los fabricantes y por los organismos reguladores nacionales,
lamentablemente en algunos paises se basan en datos reportados por el fabricante en
lugar del control ejercido por las agencias reguladoras. La neutralizacion de la letalidad
del veneno es, y seguira siendo, el patron oro en la valoracion de la eficacia preclinica
del antiveneno, sin embargo, el estudio de la complejidad bioquimica y toxicologica

del veneno de serpiente ha demostrado que ademas de la letalidad inducen actividades
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toxicas adicionales que es clave en la fisiopatologia del envenenamiento en humanos
como dafnos locales (mionecrosis, dermonecrosis, etc.) y trastornos sistémicos
(hemorragia, coagulopatia, etc.), por lo tanto, el analisis de la eficacia preclinica de los
antivenenos debe abarcar, ademas de la letalidad, la neutralizacion de estos efectos

clinicamente relevantes (Calvete et al., 2014, p. 3392-3393).

El efecto mas importante del género Elapidae es la neurotoxicidad, que causa paralisis
flacida de los masculos respiratorios, la eficacia preclinica de los antivenenos contra
este tipo de sustancia toxica puede ser evaluada por la neutralizacion del efecto letal
(prueba del ED50), ya que el resultado de la neurotoxicidad es la muerte. El veneno
de las “cobras escupidoras” de Asia y Africa causan necrosis local en humanos, en
estos casos los antivenenos son evaluados por la capacidad de neutralizar la letalidad
y la dermonecrosis. Por otro lado, la evaluacién preclinica de los antivenenos en contra
del veneno del género Viperidae debe incluir el analisis de la letalidad, hemorragia,

miotoxicidad y coagulacién (Calvete et al., 2014, p. 3393).

A continuacion se realizara una breve descripcion de estas metodologias:

Actividad hemorragica: el método mas usado esta basado en la inyeccion intradérmica
de veneno, luego de varias horas se mide el area de la mancha hemorrégica en el lado
interno de la piel. La actividad del veneno es expresada como la dosis minima
hemorragica (MHD), lo que corresponde a la dosis minima de veneno que causa un
halo hemorragico de 10 mm de diametro. Recientemente el analisis de la hemorragia

sistémica como a nivel pulmonar ha sido utilizada, los ratones son inyectados con el
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veneno y una hora después se sacrifica al animal para la exposicion de la cavidad
toréacica donde se busca manchas hemorragicas en la superficie de los pulmones, la
dosis hemorragica minima pulmonar corresponde a la cantidad de veneno mas baja

que produce manchas hemorragicas en los pulmones (Calvete et al., 2014, p. 3393).

Actividad miotoxica: el veneno que causa necrosis del musculo esquelético puede ser
evaluado por examinacién histoldgica del tejido previamente inyectado con veneno.
Los ratones reciben una dosis intramuscular de la solucion venenosa, se sacrifica el
animal 24 horas después y el tejido muscular inyectado es procesado para analisis
histoldgico, se cuantifica el total de células musculares necréticas, el efecto miotoxico
se expresa como el indice necrético que es: el radio de fibras musculares
necroticas/total de fibras musculares, esta actividad puede ser expresada como la dosis
de veneno que causa un indice necrotico de 0.5; este analisis histoldgico tarda mucho
tiempo, por lo que algunos laboratorios cuantifican la Creatina quinasa (CK), la
minima dosis toxica se define como la dosis de veneno que incrementa la (CK) en el
plasma cuatro veces mas en relacion a los ratones que se les inyect6 solucién salina

(Calvete et al., 2014, p. 3393).

Actividad dermonecroética: se inyecta solucion venenosa intradérmica, luego de 72
horas se mide el area de necrosis en el lado interno de la piel (Calvete et al., 2014, p.

3393).

Actividad coagulante: esta actividad se evalua por la adicién de varias dosis de veneno

a muestras de plasma con citrato obtenido de donadores sanos, seguido por la
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cuantificacion del tiempo de coagulacion. La actividad se expresa como la dosis
coagulante minima, la cual se define como la dosis de veneno que causa la formacién

del coagulo en 60 segundos (Calvete et al., 2014, p. 3393).

Actividad desfibrinogenante: en ratones se inyecta dosis intravenosa de la solucion
venenosa, después de un tiempo determinado, se toma una muestra de sangre la que se
coloca en un tubo de vidrio y a temperatura ambiente se observa la formacion del
coagulo. La actividad se expresa como la dosis desfibrinogenante minima la que se
define como la dosis de veneno que causa la no coagulacion (Calvete et al., 2014, p.

3393).

Otras pruebas: se han realizado ensayos para la determinacién de otras actividades
toxicas, tales como la formacién del edema, efecto trombocitopénico y neurotoxico en
tejidos bioldgicos en un ambiente artificial. El andlisis de la neutralizacion de la
actividad de las enzimas venenosas como de la proteinasa, fosfolipasa A2 y

hialuronidasa son objeto de investigacion (Calvete et al., 2014, p. 3393).

En la ultima década, se ha evidenciado la introduccidn de protocolos y estrategias para
desentrafiar la composicién de toxinas de los venenos con gran detalle, tanto
directamente (enfoques centrados en la proteémica) o indirectamente (via la
construccién de una biblioteca de ADNc o transcriptomica del veneno y analisis
bioinformatico) de una manera relativamente rapida y rentable (Calvete et al., 2014, p.

3395).
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4.5 Evaluacion clinica de los antivenenos

Los antivenenos han sido usados en humanos hace mas de 100 afios, con pocos
estudios clinicos realizados acerca de su eficacia y seguridad, pero desde 1970 se han
realizado ensayos clinicos controlados en humanos que han sido victimas de
mordedura de serpiente para la determinacion de la dosis, dando informacién muy
valiosa (World Health Organization, 2010, p. 80).

Los pasos y estandarizados para la evaluacion clinica de un nuevo producto terapéutico
son:

Fase I. estudio en pacientes sanos (deteccidn de efectos adversos).

Fase Il: estudios con limitada eficacia y seguridad (determinacién de la dosis).

Fase Il1: evaluaciones clinicas a gran escala (ensayos clinicos randomizados).

Fase IV: vigilancia post mercado.

Fase V: estudios que se realizan utilizando voluntarios sanos, estos no son apropiados
para los antivenenos por el riesgo de anafilaxia y otras reacciones (World Health

Organization, 2010, p. 81).

Fase II-111: la fase Il estudia la dosis 6ptima, estableciendo la seguridad y eficacia de
un producto. Fase Il establece la eficacia de un producto, en ocasiones en
comparacion con un producto existente o con placebo. Generalmente la comparacion
con placebo no se realiza con los antivenenos y que estos estan bien establecidos como
tratamiento del envenenamiento ofidico, solo es éticamente aceptable donde hay una
clara incertidumbre acerca si el beneficio supera al riesgo (World Health Organization,

2010, p. 81).
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Fase 1V: estudios de vigilancia clinica luego que el producto fue lanzado al mercado,
donde se analiza la seguridad y eficacia del antiveneno en un gran numero de pacientes

(World Health Organization, 2010, p. 81).

4.6 Farmacocinética de los antivenenos

El estudio de la farmacocinética nos ayuda a entender el comportamiento de una
sustancia dentro del organismo. La biodisponibilidad se define como la parte de un
producto que llega a la circulacion sistémica y esta disponible para su accion. Si se
administra un producto por via intravenosa la biodisponibilidad serd del 100%, el
tiempo que ese producto tarda en alcanzar su concentracion maxima (cmax) se
denomina tiempo de concentracién maxima (tmax). La vida media de una droga es el
tiempo que tarda para perder el 50% de su actividad farmacolégica. El aclaramiento
de una droga se define como la tasa en la cual este producto estd siendo removido.
Para la cuantificacion de anticuerpos o fragmentos existen varios métodos entre los
mas empleados estan el ELISA (enzyme-lynked immunosorbent assay), IRMA
(immunoradiometric assay) y el marcaje radioactivo de anticuerpos (Rojas, 2011, p.

9).

Las inmunoglobulinas completas o fragmentos Fab y F(ab”)2 de los antivenenos tienen
un comportamiento farmacocinético distinto entre ellos, ya que el peso molecular
juega un papel importante en su aclaramiento, por lo que el Fab de 25 kDa son
aclarados de forma rapida, a diferencia del F(ab”)2 de 50 kDa y la IgG de 150 kDa.

Los fragmentos Fab facilmente se difunden entre los capilares de todos los 6rganos
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como del pulmdn y el bazo, donde el higado es la excepcion que tiene mayor afinidad

por la 19G (Rojas, 2011, p. 10).

Como ya se menciond la administracion intravenosa del antiveneno da la mayor
biodisponibilidad lo que conlleva a mejores resultados. La via intramuscular produce
una absorcion mas baja de las moléculas con menor biodisponibilidad. Los anticuerpos
tienen mayor afinidad por la sangre mientras que el veneno es mayor en los tejidos,
los efectos del tdxico serdn menores si los anticuerpos los neutralizan de forma rapida,
en teoria los fragmentos de inmunoglobulina serian mas efectivos pero los estudios
experimentales has demostrado que la neutralizacion es similar con las 1gG o los
fragmentos. Cuando se administra el antiveneno por via intravenosa las toxinas viajan
del extravascular al intravascular y forman inmunocomplejos, este aumento de toxinas
en la sangre se conoce como “redistribucion del veneno inducido por anticuerpos” y
al empeoramiento del paciente luego de la administracién de antiveneno se conoce
como “recurrencia del envenenamiento” fendmeno que Se observa con mayor
frecuencia en las victimas que reciben una sola dosis de antiveneno y a otros factores
como la caida subita de la concentracion de antiveneno en la sangre, cantidad de

veneno inoculada, rapida eliminacion de los fragmentos Fab (Rojas, 2011, p. 12-11).

Las moléculas de los antivenenos se eliminan de acuerdo a su peso molecular, el
fragmento Fab se elimina por filtrado glomerular, en cambio la IgG y el fragmento
F(ab")2 necesitan metabolizarse en el intestino, higado, bazo y rifion antes de ser

excretadas. Cuando ya forman complejos inmunes la tasa de eliminacién varia, la
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capacidad para formar complejos es mayor para el fragmento F(ab”)2 y se eliminan de

forma mas lenta (Rojas, 2011, p. 12-13).

4.7 Antivenenos produccion en América

Los antivenenos polivalentes son los que se producen en mayor cantidad,
especialmente el antibotropico. En América del sur se diferencian los antivenenos para
el tratamiento del género de la Bothrops y el del género Crétalo ya que se puede
diferenciar los dos tipos de envenenamiento por sus caracteristicas clinicas, a
diferencia en Meéxico y Centroamérica donde se producen antiveneno botrdpico-
crotalico. En Costa Rica se produce antiveneno botropico-crotalico-lachésico. El suero
antielapidico solo lo producen algunos laboratorios. En Latinoamérica la mayoria de
laboratorios utilizan al caballo para la obtencion de las inmunoglobulinas a excepcion
de Bolivia que utiliza burros o Ilamas que tienen una mejor adaptabilidad a la altura
de la ciudad de la Paz en la que se encuentra el laboratorio fabricante de antivenenos.
Paises como Costa Rica, Brasil, México y Argentina son capaces para cubrir sus
propias demandas de antiveneno, en cambio paises como Ecuador, Belice, Salvador y
Guatemala las demandas de antivenenos son cubiertas por Costa Rica, Brasil o México

(Gutierrez, 2011, p. 6-7).

En los Estados Unidos en el afio 2000 la Administracion de Drogas y Alimentos (FDA)
aprobd el uso de un nuevo antiveneno que reduce la incidencia de reacciones adversas,

el “CroFab” que es la mezcla de 4 antivenenos monoespecificos que usa solo el
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fragmento Fab de la IgG y no contiene el fragmento Fc que es el que juega un papel

importante en las reacciones inmunologicas (Spiller, Bosse, & Ryan, 2010, p. 781).

En Peru se dispone de antivenenos para la demanda de la mayoria de especies de
serpientes que existe en la region antibotropico, anticrotalico, antilachésico que son
producidos por el Instituto Nacional de Salud y distribuido en todas las regiones que

lo necesiten (Vargas, 2013, p. 59).

En Colombia se realizd un ensayo clinico, doble ciego, randomizado de dos
antivenenos polivalentes para determinar la eficacia y seguridad en el envenenamiento
por Bothrops asper, los dos antivenenos fueron fabricados en la misma mezcla de
plasma hiperinmune, el antiveneno A fue hecho de fragmentos de F(ab")2 que se
obtiene de la digestion de pepsina y la precipitacion de &cido caprilico, el antiveneno
B se obtuvo de moléculas IgG enteras producidas por la precipitacion de &cido
caprilico seguido de cromatografia con intercambio de iones. No hubo diferencia
significativa entre los dos antivenenos en relacion a reacciones adversas tempranas y
presentan similar eficacia y seguridad en el tratamiento de Bothrops asper (Otero-

Patifio et al., 2012, p. 344).

4.8 Tipos de sueros producidos en el Instituto Clodomiro Picado

Se producen diferentes tipos de sueros entre los mas importantes se encuentran:
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- Suero anticoral: se presenta en forma liquida o liofilizada, el cual es especifico para
el envenenamiento por corales de 3 anillos Micrurus nigrocinctus, fulvius,
carinicaudus.

- Suero antigargantilla: solo disponible en forma liofilizada, especifico para la coral de
2 anillos Micrurus mipartitus y multifasciatus.

- Suero polivalente (anti-botropico, anti-crotalico, anti-laquésico): disponible en forma
liquida o liofilizada, es el que se utiliza en el Ecuador, especifico para la familia
Viperidae (cascabel, castellana, bocaracé, tobobas, terciopelo, etc.).

- Suero polivalente veterinario: con similares especificaciones que el polivalente pero

es de uso veterinario (Clodomiro Picado, 2009, p. 17).

4.9 Recomendaciones para las reacciones alérgicas del antiveneno

Reaccion leve:

- Parar la infusion del antiveneno.

- Administrar bloqueadores H1 y H2 como la Cimetidina, Difenhidramina

- Considerar beta agonistas si se presentan sibilancias como el Albuterol en inhalacion

(Cribari, 2004, p. 2).

Reaccion Moderada:

- Parar la infusion del antiveneno.

- Manejo de la via aérea con necesidad de intubacion endotraqueal si es necesario.

- Administracion de bloqueadores H1 y H2 y beta agonistas para disminuir la

sintomatologia.
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- Administrar epinefrina en las reacciones mas adversas, 0.3-0.5 mg subcutaneo en
adultos y 0.1 ml/kg subcutanea de una preparacion de 1:10.000 en nifios, con un tope
de 0.3 ml.

- Considerar Metilprednisolona 60-125 mg intravenoso en adultos (Cribari, 2004, p.

3).

Reacciones que amenazan la vida (reaccién anafilactica)

- Adultos: epinefrina 3-5 ml intravenoso de una preparacion de una dilucion de
1:10.000.

- Nifios: epinefrina 0.1 ml/kg intravenoso de una preparacion de una dilucién de

1:10.000 (Cribari, 2004, p. 3).

5. PRUEBA DEL COAGULO (METODO DE LEE WHITE)

El endotelio es una capa de células planas que recubre toda la luz de un vaso, que en
conjunto con la membrana basal forma la tlnica intima. Es un tejido simple pero que
tiene una funcionalidad muy compleja ya que para mantener la homeostasia es

necesario su integridad (Zamora-Gonzalez, 2012, p. 142).

El coagulograma es la agrupacion de pruebas que examinan los componentes de la
hemostasia: endotelio vascular, actividad plaquetaria, factores plasmaticos y
fibrinoliticos. El sistema hemostatico no permite la pérdida de sangre asi como
también impide las alteraciones del flujo sanguineo y contribuye a la recuperacion en

casos de dario tisular y vascular. También esta presente en la formacion de nuevo tejido
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conectivo y en la revascularizacion. Todo esto es por la integracion de reacciones
bioquimicas que se producen en la interfase sangre-endotelio (Zamora-Gonzélez,

2012, p. 143).

Durante un largo tiempo atras se ha utilizado la medicién del tiempo de coagulacion
de la sangre completa llamado Lee White para identificar coagulacion anémala, pero
esta prueba carece de precision para determinar diferencias moderadas o leves de los
factores. Este método mide el tiempo en que una muestra de sangre entera tarda en
formar coagulo en un tubo de vidrio o de plastico sin anticoagulante. Un tiempo de
coagulacién prolongado indica un trastorno del sistema de coagulacion o también una

trombocitopenia marcada (Ruiz, Zuluaga, & Tobdn, 2009, p. 22).

La prueba de coagulacion de sangre entera en 20 minutos (WBCT20), ha sido usada
por varias décadas en mordeduras por serpientes en especial por la familia Viperidae,
la que sirve para determinar si las victimas de accidente ofidico tienen coagulopatia
significativa. La WBCT20 por si misma no esta destinada como prueba para ver
alteraciones de la coagulacion pero es un indicador de envenenamiento con necesidad
de suero antiofidico en pacientes que han sufrido mordedura de serpiente, talvez por
su amplia dependencia en paises de escasos recursos y siendo considerado como un
estandar en el manejo de los pacientes con mordedura de serpiente no han habido
estudios para determinar las condiciones éptimas en las que se realiza la prueba de
forma exacta o validada con otras pruebas estandar. Existe una pequefia
estandarizacion de este método: “se colocaron unos pocos mililitros de sangre en un

tubo de ensayo de vidrio limpio y seco dejando en reposo por 20 minutos, luego se
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inclin6 para descubrir si la sangre se habia coagulado”. No se han estudiado si factores
tales como el tamafio o tipo de tubo, temperatura y el tipo de serpiente afectan el

resultado de la prueba (Isbister et al., 2013, p. 926).

6. ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

Los accidentes ofidicos a nivel mundial constituyen un importante problema de Salud
Publica, afectando principalmente a personas de escasos recursos en regiones rurales.
Los datos de incidencia y mortalidad son incompletos en el mundo por dos motivos
principales: primero por que un numero indeterminado de pacientes no acuden a los
establecimientos de salud y segundo por una mala recoleccion de los datos a nivel
hospitalario. Estudios realizados en paises de Asia y Africa que se basan en censos y
entrevistas familiares evidencian un gran subregistro hospitalario. La politica de
declarar el accidente ofidico como una enfermedad de notificacion obligatoria es
importante para el registro adecuado y asi mejorar las politicas de salud en toda la

region (Gutierrez, 2011, p. 2).

Segun (Chippaux, 1998) existen dos métodos que nos pueden ayudar para darnos datos
mas reales acerca de la incidencia, morbilidad y mortalidad por casos de mordedura
de serpiente estos son: a) encuestas a domicilios que es llevado a cabo en cada hogar
de la zona en que se desea investigar los datos, ayudan a determinar la incidencia 'y a
identificar que tratamiento buscaron las victimas, b) registros hospitalarios o

estadisticas de las autoridades de salud.
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Pero segun (Gutiérrez, Williams, Fan, & Warrell, 2010) el verdadero impacto del
accidente ofidico puede ser descubierto por esfuerzos concentrados a nivel regional,
nacional y local, lo que involucra: a) notificacion obligatoria de la mordedura de
serpiente, b) implementando el uso en el certificado de defuncion el CIE10: T63.0 que
es efecto tdxico por veneno de serpiente, c) realizando busquedas epidemiologicas lo
que incluye estadisticas hospitalarias y encuestas a domicilios, d) fortaleciendo el
registro de los casos en los centros de atencién de salud, €) entrenando al personal de
salud en los procedimientos apropiados para mantener el registro epidemioldgico de
mordeduras de serpientes, f) promoviendo proyectos de colaboracion entre

universidades, gobierno y departamentos de salud con este objetivo.

La Organizacion Mundial de Salud (OMS) estima que se producen aproximadamente
2°500.000 casos de mordeduras por serpientes venenosas por afio, lo que resulta en
125,000 muertes en todo el mundo, 100.000 de las cuales suceden en Asia y 20.000 en
Africa. La incidencia global verdadera de envenenamiento y su severidad permanece
largamente poco estimada. La base de datos de los Hospitales subestima la incidencia
y en general la morbilidad y la mortalidad de las mordeduras de serpientes, porque la
mayoria de victimas buscan tratamientos tradicionales y algunas de estas victimas
fallecen en su domicilio sin ser registradas. En el norte de Africa la especie que causa
mayor casos de accidentes y muerte pertenece a la familia Viperidae, en Asia los
envenenamientos se producen por especies de la familia Elapidae, y en América
Central y del Sur son causados por la Bothrops aspes y atrox responsable del 90.5%

de casos. (L.S. Cruzetal., 2009, p. 1).
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Se estima que aproximadamente 400.000 personas que sufrieron accidente ofidico a
nivel mundial requieren amputacion de una de sus extremidades presentando secuelas
tanto fisicas como psicoldgicas. Las regiones que mas casos se reporta de accidente

ofidico son Africa, Asia y América del sur y central (Zambrano Ospina, 2012, p. 3).

En los meses de octubre a marzo ocurren la mayoria de accidentes ofidicos, por
influencia de factores estacionales, como el incremento de la temperatura y la humedad
que se acompafia de la estacion lluviosa, junto con mayor actividad agricola. El
aumento del nivel de caudal de los rios debido a las lluvias puede causar la migracién
de las serpientes. En los paises en vias de desarrollo la alta tasa de casos de fatalidad
se da por la combinacion de algunos factores tales como la escasez de antiveneno,
pobres servicios de salud y problemas de la transportacion a los establecimientos de

salud (L. S. Cruz et al., 2009, p. 2).

Un estudio realizado en Brasil donde reporta que los accidentes ofidicos se encuentran
a una altura entre los 30 a 1.280 metros sobre el nivel del mar. El 82% de accidentes
ocurrieron en horas del dia entre las 06:00-17:00 horas. El 64.2% de los accidentes
ocurrieron durante el periodo fluvial mas alto entre los meses de diciembre a junio.
Mas de 80% ocurrieron en tierras firmes. EI 71.4% de los casos la serpiente implicada
fue asesinada y el 92.8% de las victimas reconoce el tipo de serpiente (Waldez & Vogt,

2009, p. 686).

Segun costumbres ancestrales existen practicas no médicas como la utilizacién de

hierbas, incisiones, succion del veneno o ligadura de la extremidad afectada que puede
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empeorar el prondstico. También se ha desistido en el intento de controlar la poblacién
de las serpientes venenosas por una posible sobre infestacion de roedores (Paredes,

2012, p. 1).

Pese a las limitaciones anteriormente sefialadas se cuenta con informacion de los
Ministerios de Salud Publica de los paises latinoamericanos y del Caribe que permite
tener un estimado al menos a nivel hospitalario (tabla 1) (Gutierrez, 2011, p. 3).

Tabla 1. Numero estimado por pais de mordeduras por serpientes y especies de
mayor relevancia médica en América Latina y el Caribe

Pais NUmero de Especies méas Autor

mordeduras por afio | importantes

México 27.000 Agkistrodon (Gomez y Dart
bilineatus 1995)
Agkistrodon taylori

Crotalus atrox
Crotalus simus

Crotalos totonacus

Costa Rica 500-600 Bothrops atrox (Sasay Vasquez,
Crotalus simus 2003)

Panama 1300-1800 Bothrops asper (Gutierrez et, al,
2009)

Martinica 20 Bothrops lanceotalus | (Warrell, 2004)
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Trinidad y Tobago | No se encontr6 Bothrops atrox
informacion
Brasil 26000-29000 Bothrops atrox (Olivieira 2009)
Bothrops jaraca
Bothrops jararacussu

Bothrops leucurus
Bothrops moojeni

Crotalus durissus

Colombia 3000 Bothrops atrox (Otero, 2006)
Bothrops asper
Bothrops bilineatus

Crotalus durissus

Ecuador 1400-1600 Bothrops atrox (Gonzalez
Bothrops asper Andrade y
Bothrops bilineatus Chippaux, 2010)

Lachesis muta

Fuente: José Maria Gutiérrez, Envenenamiento por mordedura de serpientes en América
Latina y el Caribe, 2011. Modificada por los autores del presente trabajo.

También existen datos de mortalidad en América Latina en algunos paises, aunque son
incompletos, las tasas de mortalidad por 100.000 habitantes son: Ecuador 0.05,
Panama 0.5, Costa Rica 0.02-0.15, Venezuela 0.1-0.2, Brasil 0.05 (Gutierrez, 2011, p.

2).

Un estudio realizado en la India reporta que un retraso menor de 6 horas produce una

mortalidad del 7.2%, entre 13 a 24 horas la mortalidad es del 17.4%; con respecto a
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las complicaciones la coagulopatia tiene una mortalidad del 42.2% seguido por la falla
renal aguda que tiene una mortalidad del 28.4%. El retraso que se ha evidenciado en
la ayuda médica luego de la mordedura de serpiente o la falta de conocimiento por
parte del personal de la salud de primer nivel en el manejo de estos casos son factores
que contribuyen con la alta morbilidad y mortalidad (Redewad, Bhaisare, Bansod, &

Hire, 2014, p. 436-438).

Los accidentes ofidicos afectan principalmente a trabajadores del campo, adultos
varones, pero también a mujeres y nifios residentes de las zonas rurales. La utilizacion
de sistemas de georreferenciacion, asi como también el analisis de diversos parametros
de distribucion de especies de serpientes, poblacion humanay el acceso a los sistemas
de salud para la atencidén nos permitira tener una visién mas amplia y exacta de la

dimensién de este problema y de su impacto en regiones especificas (Gutierrez, 2011,

p. 3).

Estos datos son comparables con el estudio realizado en el sur de Asia en el cual se
reporta que la edad promedio de las victimas es de 30 afios, el sexo masculino es mas
afectado con una relacion 2:1 en relacion con el femenino, en relacion a la ocupacion
los agricultores son los mas afectados aunque también se ha visto en estudiantes y
amas de casa, la hora de la mordida depende si las serpientes son diurnas como las de
la familia Viperidae o nocturnas como la mayoria de la familia Elapidae, el sitio de la
mordedura fue del 60-80% en miembros inferiores, el retraso entre la mordedura y el
tratamiento vari6 de forma amplia entre 30 minutos hasta 15 dias pero el 60% de las

victimas estuvo en el promedio de las 6 horas, mas de la mitad de los casos utilizaron
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métodos de primeros auxilios de forma inapropiada y la mortalidad también varid
ampliamente entre 0.5-58% (Alirol, Sharma, Bawaskar, Kuch, & Chappuis, 2010, p.

2).

De los paises de sur américa Ecuador es uno de los paises que posee la mayor fauna
de ofidios por unidad de superficie, pero menos del 20% de las especies corresponden
a serpientes venenosas. Los estudios realizados acerca de este tema en el Ecuador son
escasos la mayoria de los cuales son realizados en la Amazonia, donde se reporta que
la “equis” (Bothrops atrox) y la “lora” (Bothriopsis bilineatus) son las que mayormente
se documentan en esta region. En la region Costa (occidental) la otra especie de “equis”
(Bothrops asper) es la méas representativa. La mayoria de accidentes ofidicos se
concentran en las zonas rurales donde las unidades de atencion medica son escasas con
atencion especializada limitada, donde los llamados “tratamientos especializados”
(uso de cortezas vegetales, infusion de hierbas, plantas, aplicaciones de piedras negras,
ingestion de combustibles) son medidas auxiliares que se utilizan en los pacientes pero
pueden ser potencialmente nocivos, el uso de suero antiofidico es el Unico medio eficaz

para el tratamiento de esta patologia (Valencia, J.H. et, 2010, p. 2).

Existen algunos trabajos realizados en ciertas regiones de Ecuador donde se muestran

los grupos etarios mas afectados, a continuacidon se mencionan los mas importantes:

1. El trabajo realizado en la provincia de Manabi reporté en el periodo de 12 meses 63
casos de envenenamiento ofidico, con un promedio de 5 casos por mes, con un mayor
namero de casos en abril, junio y julio, una incidencia de accidentes ofidicos 4.5 por

cada 1.000 personas, mas del 81% fueron residentes de zonas rurales, el 71%
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correspondio al sexo masculino y el 24% al sexo femenino, el 60% de casos fueron
personas dedicadas a la agricultura y el 40% se dedicaba a otra actividad, las horas con
mayor incidencia fueron entre las 12 y las 13 horas. La especie que mas casos se

reportd fue Bothrops asper con el 77% (Valencia, J.H. et, 2010, p. 3).

2. Un trabajo realizado en la provincia de Santo Domingo de los Tsachilas reporto
resultados similares al estudio realizado en la provincia de Manabi. Durante el 2012
se registraron 55 casos en el hospital “Gustavo Dominguez Z.”, las edades mas
frecuentes fueron entre los 21-40 afios, de sexo masculino 63% Yy de zonas rurales 48%,
con mayor frecuencia en junio-julio-agosto, que realizaban labores agricolas 55%. El
género Bothrops responsable del 80% de casos, Lachesis del 1% y no identificada en
el 19%. Los casos leves representaron el 25% Yy los casos moderados un 44%. El
tiempo de llegada al hospital es en promedio de 6 horas en los casos leves y de 16

horas en los moderados (C. Cruz, 2013, p. 10-11).

3. El estudio realizado en el hospital de Arenillas de la provincia del EI Oro reportd un
total de 50 casos de accidente ofidico en el periodo comprendido entre enero a junio
del 2011, el 66% ocurrieron en el sexo masculino y de ellos el 24% estuvieron en el

rango de edad entre los 50-59 afios (Galvéz, 2011, p. 74).

4. Un estudio realizado en la region oriental especificamente en el hospital “José Maria
Velasco Ibarra” de la ciudad del Tena en la provincia del Napo report6 40 casos de
accidente ofidico en el periodo de agosto del 2007 a mayo del 2009, el 52% de los

casos de accidente ofidico fueron del sexo masculino, con el mayor nimero de casos
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registrados entre los 10-19 afos que representa el 42%, la localizacién mas frecuente
de la mordedura fue en extremidades inferiores con el 57%, el tiempo transcurrido
entre el accidente ofidico y la atencion médica fue de 5.7 horas (Villamarin, 2009, p.

38-42).

5. El trabajo de tesis realizado en el hospital “Marco Vinicio 1za” de la provincia de
Sucumbios durante el afio 2010 report6 81 casos de accidente ofidico, con un nimero
mayor de casos en sexo masculino del 59%, la edad de mayor frecuencia es de 28 afios.
El género mas representativo es la Bothrops representando el 79% de casos, también
reporta Lachesis en el 4% de los casos. El sitio anatdbmico con mas frecuencia es en
miembros inferiores en el 79% de los casos. Segun la severidad se reportd 25% de
casos leves, 44% como moderados y 11% como severos. EI mayor nimero de casos
acude a la unidad de salud dentro de las 6 primeras horas que corresponde al 66%

(Gualan, 2010, p. 70-79).

6. Otro estudio realizado en la Provincia de Manabi en el hospital “Dr. Verdi Cevallos
Balda” de la ciudad de Portoviejo en el periodo de enero de 1998 a diciembre del 2000
donde reportd 125 casos de accidentes ofidicos, con més frecuencia en las edades de
19, 25 y 40 afios, mayor afectacion en hombres 75% y en personas que viven en areas
rurales 84%, el sitio mas afectado es el 55% en miembros inferiores y el tipo de
serpiente mas comun en todos los casos fue la Bothrops (Vélez, Gomez, Seni, &

Cardenas, 2000, p. 307).
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7. Un estudio de tesis pequefio fue realizado en el hospital basico de Alamor en la
Provincia de Loja en el periodo abril a septiembre del 2012 donde se registro 14 casos
de accidente ofidico, las edades més afectadas fueron entre los 10 a 29 afios con un
promedio de 23 afios, con mayor afectacion al sexo masculino con un porcentaje del
85%. El tipo de serpiente mas comun fue la Bothrops con el 93%. El sitio de la
mordedura mas comun es en miembros superiores con un 71% (Guerrero, 2012, p. 52-

57).

Las especies de serpientes venenosas que existe en el Ecuador son: a) Bothrops asper
en la costa (equis), b) Bothrops atrox en la Amazonia (pitalala), c) Bothrops
microphthalmus (hoja podrida), d) Bothriopsis bilineata (lorito machacui), e)
Bothriopsis taeniata (shinshin), f) Lachesis muta (verrugosa, yamunga), g) Micrurus

(MSP, 2013, p. 1).

Los casos de accidente ofidico se pueden presentar complicaciones tales como: a)
Insuficiencia renal aguda en el 11% de los casos que se puede presentar hasta 1 semana
luego de la mordedura, b) celulitis, abscesos o fascitis necrotizante en el 10-11% de
los casos, ¢) aborto y abruptio de placenta en el 5%, d) sindrome compartimental en el
0.5-3%, e) mortalidad en el 5% siendo la hemorragia del SNC la principal causa, f)
enfermedad del suero que se puede presentar entre los 7 a 21 dias (Castrillon-Estrada

etal., 2007, p. 107).

Existe un trabajo realizado en el hospital provincial Puyo en el afio 2012 en el cual se

estudia la utilidad del uso de antibidtico, se evidencia que en los pacientes que se usé
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de forma temprana un esquema antibiotico presenta un porcentaje menor de
complicaciones tomando en cuenta que la complicacion méas frecuente fue la
formacion de absceso en el sitio de la mordedura y la segunda mas frecuente fue la

celulitis (L6pez, 2012, p. 63).

6.1 Medidas para evitar una mordedura de serpiente

La mordedura de serpiente constituye un peligro ambiental, climéatico y ocupacional
sobre todo para personas del area rural, la educacion a la comunidad podria reducir el
riesgo de mordedura. Se debe conocer el tipo de lugares donde las serpientes prefieren
vivir y ocultarse, el tiempo del afio y el dia o la noche en la que realizan su mayor
actividad de caza. Tener una vigilancia especial después de la lluvia, inundaciones y
tiempos de cosecha sobre todo en horas de la noche. Use una luz cuando camine por
el campo en horas de la noche sobre todo después de una fuerte lluvia con botas
adecuadas y pantalones largos. En el domicilio las serpientes pueden ingresar en busca
de alimento o para ocultarse, se recomienda no mantener animales domesticos dentro
de la vivienda como por ejemplo gallinas, también vigilar de forma periddica los
posibles lugares donde estos animales se ocultan, evitar dormir en el suelo pero si tiene
que hacerlo se debe utilizar mosquitero impregnado de insecticida. No se ha
encontrado un producto que sea repelente para las serpientes sin que sea toxico para
los seres humanos. Evite tener en su terreno monticulos de termitas, basura acumulada,
materiales de construccion, ramas de arboles que lleguen a la casa. Mantenga la hierba

corta y el suelo limpio (D. A. Warrell, 2009, p. 5).
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CAPITULO 111

METODOLOGIA

1. OBJETIVOS

1.1 Objetivo general.

Identificar como los factores: epidemioldgicos (edad, sexo, sitio de la mordedura,

tiempo de llegada al hospital), nimero de frascos de suero antiofidico utilizados,

severidad del cuadro clinico y la tipologia de las serpientes influyen en los resultados

positivos 0 negativos de la prueba del coagulo al ingreso y a las 12 horas en los

servicios de emergencias de los hospitales de Santo Domingo de los Tséchilas y del

Puyo, durante el afio 2016.

1.2 Objetivos especificos.

1.

Identificar la tasa de incidencia acumulada de accidentes ofidicos en los
hospitales publicos de Santo Domingo de los Tsachilas y el Puyo en el afio
2016.

Determinar el perfil epidemiolégico (edad, sexo, sitio de la mordedura, tiempo
de llegada al hospital) de las personas que sufren accidente ofidico y que
acuden a los hospitales publicos de Santo Domingo de los Tsachilas y el Puyo
en el afio 2016.

Identificar la tipologia de la serpiente en los accidentes ofidicos en los
hospitales publicos de Santo Domingo de los Tsachilas y el Puyo en el afio
2016.

Determinar el grado de severidad de los accidentes ofidicos asi como el numero

de frascos de suero antiofidico utilizados al ingreso y a las 12 horas en los
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hospitales publicos de Santo Domingo de los Tsachilas y el Puyo en el afio

2016.

2. HIPOTESIS

Los factores como el sexo masculino, la edad > 65 afios, el tiempo prolongado > 6
horas en llegar al hospital, el sitio de la mordedura como en extremidades o en otros
sitios, el nimero de frascos de suero antiofidico > 8 utilizados y la tipologia de las
serpientes influyen con el resultado positivo o negativos de la prueba de coagulo al
ingreso y a las 12 horas en los casos de accidentes ofidicos atendidos en los servicios
de emergencias de los hospitales publicos de Santo Domingo de los Tsachilas y el

Puyo, en el afio 2016.



3. METODOLOGIA

3.1 Operacionalizacion de variables

VARIABLES TIPO DE

VARIABLE

DEFINICION

OPERACIONAL

INDICADOR

ESCALA

METODOLOGIA/TECNICAS

Sexo Cualitativa

Determinacion del
tipo de Sexo
masculino o femenino
de cada paciente que
sufre accidente
ofidico.

Sexo masculino o femenino

O=masculino
1=femenino

Fichas de recoleccién de datos,
historia clinica (hoja 008)

Edad Cuantitativa
discreta

Cuantificacion del
nimero de  afios
contados desde el
nacimiento que cada
paciente presenta en el
momento que sufre el
accidente ofidico.

Afios cumplidos en el
momento del accidente
ofidico.

Afios cumplidos
0= De 18 a 65 afios

1= Mayor o igual a 65 afios

Fichas de recoleccion de datos,

historia clinica (hoja 008)

Zona Cualitativa
geogréafica

Determinacion de la
zona territorial que se
delimitan a partir de
determinadas

caracteristicas de la
naturaleza donde se
produce el accidente.

Zona climatica oriente y
costa.

0= Oriente
1= Costa

Fichas de recoleccion de datos,

historia clinica (hoja 008)

Tipo de | Cualitativa
Serpiente

Identificacion del tipo
de serpiente que causa
el accidente ofidico,
dado por reporte
verbal del paciente o
por visualizacion
directa del animal por
el equipo de salud.

Determinacion del tipo de
serpiente causante del
accidente: Bothrops,
Lachesis, Micrurus,
Bothriopsis, No identificada

0=Bothrops
1= Otras

Fichas de recoleccion de datos,

historia clinica (hoja 008)
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Sitio de la
mordedura

Cualitativa

Determinacion visual
de la regién corporal
donde se produce la
inoculacién del
veneno mediante el
examen fisico.

Zona corporal de la lesion:
extremidades, tronco,
cabeza, pelvis.

0= Extremidades
1=0tros sitios

Fichas de recoleccion de datos,
historia clinica (hoja 008)

Tiempo  de
llegada al

Hospital

Cuantitativa

discreta

Determinacion por
reporte  verbal del
paciente, en nimero
de horas, del tiempo
de llegada al hospital
una vez ocurrido el
accidente ofidico.

Namero de horas cumplidas
desde el momento del
accidente.

1=0a 6 horas.
2=7 a12 horas.

Fichas de recoleccion de datos,

historia clinica (hoja 008)

Suero
antiofidico
(ndmero  de

frascos)

Cuantitativa

discreta

Cuantificacion del
numero total de
frascos de suero
antiofidico utilizados
en cada paciente que
ha sufrido mordedura
de serpiente al ingreso
y a las 12 horas.

NUmero de frascos
utilizados al ingreso del
servicio de emergencias y a
las 12 horas.

<8 frascos =0
>8frascos=1

Fichas de recoleccion de datos,

historia clinica (hoja 008)

Prueba del

Coéagulo

Cualitativa

Determinacion de la
prueba: se considera
positiva se forma el
coagulo de sangre
colocada en un tubo de
vidrio dentro de los 20
minutos, si es negativa
no se forma el coagulo
en los 20 minutos

Prueba del coagulo positiva
0 negativa.

Positivo. =0
Negativo.= 1

Fichas de recoleccion de datos,

historia clinica (hoja 008)

Severidad del

accidente

ofidico

Cualitativa

Determinacion de la
severidad por examen
fisico y prueba del
coagulo.

Leve: edema de 1-2
segmentos, < a 4 cm
en relacién a la otra

Determinacion de la
severidad: leve, moderado,
grave.

Leve =0
Moderado = 1
Grave =2

Fichas de recoleccion de datos,

historia clinica (hoja 008)
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extremidad, con o sin
equimosis, sangrado
escaso, dolor leve,
prueba del coagulo
positiva,
manifestaciones
sistémicas ninguna.
Moderado: edema de
2-3 segmentos, > a 4
cm en relacion a la
otra extremidad,
equimosis,  sangrado
local, flictenas, dolor
moderado, prueba del
coagulo negativa,
manifestaciones
sistémicas: hematuria,
gingivorragia.
Severo: cabeza o
cuello, 3 segmentos
afectados, sindrome
compartimental,
necrosis local, dolor
intenso, prueba del
coagulo negativa,
hemorragia grave,
choque, CID.
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3.2 Universo/poblacion

No se realiza el calculo de muestra ya que se tomara a todo el universo de estudio o sea a
todos los pacientes mayores de 18 afios que han sufrido accidente ofidico e ingresan a los
servicios de emergencias de los hospitales seleccionados durante el periodo de estudio ya
sefialado y que cumplan los criterios de inclusion. Segun estudios realizados en el hospital
“Dr. Gustavo Dominguez” se registro 55 casos en el afio 2013 (C. Cruz, 2013) y segln
reporte del departamento de estadistica se registraron 59 casos en el afio 2015. En el
Hospital General Puyo en un estudio realizado se registraron 140 casos por afio entre el
periodo 2012-2013 (Cordova, G, & Santos, 2013), registros propios del hospital reportan

73 casos en el afio 2015.

Criterios de inclusién:

=

Pacientes que acudan a los servicios de emergencia de los hospitales del estudio.
2. Pacientes con accidente ofidico declarado por el paciente.

3. Pacientes que no hayan recibido tratamiento previo en otra unidad de salud de la
region.

4. Pacientes mayores de 18 afios.

Criterios de exclusion:

1. Pacientes que han permanecido mas de 12 horas sin recibir dosis de suero
antiofidico.

2. Pacientes menores de edad.

3. Pacientes con antecedentes de coagulopatia conocida o con toma previa de

medicacion anticoagulante.



63

3.3 Tipo de estudio
Estudio descriptivo, retrospectivo cuya unidad de anélisis seran los hospitales de la

ciudad de Santo Domingo y Puyo.

3.4 Aspectos bioéticos

La investigacion planteada es un estudio no experimental que involucra a seres humanos,
no conlleva riesgos en la toma de datos por el disefio de estudio y la fuente secundaria
para obtener la informacidn con previa autorizacion del comité de ética de cada hospital,
se utilizaran codigos (las dos primeras letras de los apellidos y nombres) para mantener
la confidencialidad. La informacion sera resguardada por el equipo de investigadores y
se realizard una retroalimentacion de la misma a las unidades donde se tomé la

informacion.



CAPITULO IV

RESULTADOS

1. ANALISIS DESCRIPTIVO

1.1 Caracteristicas sociodemograficas de los casos de accidente ofidico en el
hospital “Dr. Gustavo Dominguez Z.” de la ciudad de Santo Domingo

Se estudiaron un total de 57 pacientes con diagndstico de accidente ofidico, con una edad

promedio de 41.88, que se encuentran entre los 18 a 75 afios (Rango: 57). El tiempo de

llegada al hospital en promedio fue de 3.8 horas.

Tabla 2. Anélisis de las variables edad, tiempo de llegada al hospital y nimero de

frascos de suero antiofidico.

Edad (afios)

Tiempo de
llegada al

hospital (horas)

N Vélido
Perdidos

Media

Mediana

Moda

Desviacién estandar
Varianza

Rango

57

0

41,88

39,00

282

14,853

220,610

57

57

3,825

3,000

2,0

3,2575

10,612

11,0

Elaborado por: los autores

Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos
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Gréfico 8. Histograma de la edad

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos
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Gréfico 9. Histograma del tiempo de llegada al hospital

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos
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Por razones culturales es mas frecuente los casos de accidente ofidico en hombres ya que
ellos se dedican a sus actividades agricolas, el 67% (n=38) fueron de sexo masculino y el

33% (n=19) fueron de sexo femenino como se puede observar en la siguiente tabla y grafico.

Sexo de los pacientes

Masculino

n=38
67%

Gréfico 10. Frecuencias y porcentajes de los casos de accidente ofidico segun el sexo

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos

La identificacion del tipo de serpiente es un factor muy importante para la toma de
decisiones con respecto al manejo terapéutico, poco mas de la mitad de los casos se
identificd el tipo de serpiente la cuél correspondi6 al género de la Bothrops que en el caso
de la costa corresponde a la Bothrops asper n=30 que corresponde con el 53% de los

casos, en cambio 47% no pudo identificar el tipo de serpiente.
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Tipo de serpiente

Gréfico 11. Frecuencias y porcentajes de los casos de accidente ofidico segun el tipo de
serpiente

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos

El sitio de mordedura fue en su totalidad del 100% de casos en extremidades.

Otros  Sjtio de mordedura
n:
0%

Gréfico 12. Frecuencias y porcentajes de los casos de accidente ofidico segln el sitio de
mordedura

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos
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La severidad del cuadro clinico es determinado por el examen fisico y la prueba del
coagulo, se evidencia una mayor cantidad de casos leves n=25 que corresponde al 44%,

seguido por los casos moderados con el 39% y casos graves con el 18%.

Severidad

Leve
n=25
44%

Moderado

n=22
39%

Graéfico 13. Frecuencias y porcentajes de los casos de accidente ofidico segln la
severidad del cuadro clinico

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos

En relacién a la prueba del coagulo se evidencia diferencia, ya que al ingreso la mayoria
de los casos es negativa en el 63% de los casos y a las 12 horas es todo lo contrario

donde la prueba se vuelve positiva en el 63% de los casos.
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Prueba del codgulo al ingreso

Positiva
n=21
37%

Negativa
n=36
63%

Grafico 14. Frecuencias y porcentajes del resultado de la prueba del codgulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos

Prueba del coagulo a las 12 horas

Negativa
n=21
37%

Positiva
n=36
63%

Gréfico 15. Frecuencias y porcentajes del resultado de la prueba del coagulo a las 12
horas

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos
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1.2 Caracteristicas sociodemograficas de los casos de accidente ofidico en el

Hospital Provincial Puyo, de la provincia de Pastaza.

Se estudiaron un total de 61 pacientes con diagnostico de accidente ofidico de diferente
severidad, con una edad promedio de 42.7. El tiempo de llegada a la emergencia del

hospital en promedio fue de 3.8 horas.

Tabla 3. Analisis de las variables edad, tiempo de llegada al hospital

Tiempo de

llegada al
Edad (afios) | hospital (horas)
N Vaélido 61 61
Perdidos 0 0
Media 42,701 3,868
Mediana 41 3,0000
Moda 19,0 2,00
Desviaciéon estandar 16,02 5,42037
Varianza 246,879 29,380

Elaborado por: los autores

Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos
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Gréfico 16. Histograma de la edad

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos
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Gréfico 17. Histograma del tiempo de llegada al hospital

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos

Por razones demograficas, culturales es mas frecuente los casos de accidente ofidico en

hombres ya que la mayoria de ellos su fuente de trabajo es la agricultura, el 68.9% (n=42)
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fueron de sexo masculino y el 31.1% (n=19) fueron de sexo femenino como se puede

observar en la siguiente tabla y grafico.

SEXO

W masculino
B Femenino

Gréfico 18. Frecuencias y porcentajes de los casos de accidente ofidico segln el sexo

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos

A lo que se refiere al tipo de serpiente predomina la especie de género de y sus
diferentes especies con un 73.8% (n=45), en cambio un 26.2% (n=16) no pudo

identificar el tipo de serpiente.
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TIPO SERPIENTE

W Bcthrops
Ectras

Grafico 19. Porcentajes de los casos de accidente ofidico segun el tipo de serpiente

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos

Segun el sitio de mordedura hay predominio en las extremidades con el 95% y en otros
sitios con el 4.9%.

SITIO DE MORDEDURA

M Extremidades
[ otros sitios

Gréfico 20. Porcentajes de los casos de accidente ofidico segun el sitio de mordedura

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos
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La severidad del cuadro clinico es determinada por el examen fisico, prueba de coagulo
y lugar de la mordedura, se evidencia una mayor cantidad de casos moderados con un

54.1% (n=33), seguido de casos leves con un 32.8% (n=20) y solamente un 13.1% (n=8)

de casos graves.

SEVERIDAD

Wcrave
B Moderado
OLeve

Grafico 21. Porcentajes de los casos de accidente ofidico segun la severidad del cuadro
clinico

Elaborado por: los autores

Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos

En lo que se refiere a la prueba del codgulo se evidencia diferencia en relacion al ingreso
y alas 12 horas, al ingreso un 70.5% (n=43) es negativa y a las 12 horas el resultado vario

con 90.2% (n=55) se vuelven positivo los casos.



Prueba del Coagulo al ingreso

Gréfico 22. Porcentajes del resultado de la prueba del codgulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos

Prueba del Codgulo a las 12 horas

Wriegeo
Wrostivo

Graéfico 23. Porcentajes del resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas

Elaborado por: los autores
Fuente: Base de datos recolectada de los expedientes clinicos
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2. CRUCE DE VARIABLES
En esta parte se realizara el cruce de variables en tablas de contingencia, el resultado de
la prueba del coagulo al ingreso con las otras variables, asi como el resultado de la
prueba del codgulo a las 12 horas con todas las variables, se obtendra el Odds ratio para
ver el riesgo entre el factor de exposicion y tener la negatividad de la prueba del

coéagulo.

2.1 Prueba del coagulo al ingreso con las demas variables del hospital “Dr.
Gustavo Dominguez Z.” de la ciudad de Santo Domingo

Uno de los factores de riesgo que se consideré fue la edad avanzada de los pacientes que
sufren accidente ofidico, aunque no se reportaron muchos casos de pacientes de la tercera
edad se evidencia que la edad > 65 afios tiene 2.5 veces mas riesgo de tener una prueba

del coagulo negativa al ingreso.

Tabla 4. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo al ingreso con la edad

Prueba del coagulo al ingreso
Negativa Positiva Total
EDADGRUP  >65 Recuento 4 1 5
% dentro de Prueba del
] ) 11,1% 4,8% 8,8%
coagulo al ingreso
<65 Recuento 32 20 52
% dentro de Prueba del
) ] 88,9% 95,2% 91,2%
coagulo al ingreso
Total Recuento 36 21 57
% dentro de Prueba del
] ) 100,0% 100,0% 100,0%
coagulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS



Tabla 5. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del
coagulo al ingreso con la edad

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Odds ratio para
2,500 0,261 23,991
EDADGRUP (> 65/ < 65)
N de casos validos 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En la variable sexo observamos que se obtiene un Odds ratio de 1 lo que significa que es

un valor “no efecto” en el resultado de la prueba del coagulo al ingreso.

Tabla 6. Cruce de variables resultado de la prueba del codgulo al ingreso con el sexo

Prueba del coagulo al ingreso

Negativa Positiva Total
Sexo Masculino Recuento 24 14 38
% dentro de Prueba del
i ) 66,7% 66,7% 66,7%
coagulo al ingreso
Femenino Recuento 12 7 19
% dentro de Prueba del
3 ) 33,3% 33,3% 33,3%
coagulo al ingreso
Total Recuento 36 21 57
% dentro de Prueba del
i ) 100,0% 100,0% 100,0%
coagulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS



Tabla 7. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo al
ingreso con el sexo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Odds ratio para Sexo
) ) 1,000 0,319 3,132
(Masculino / Femenino)
N de casos validos 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En relacién al tipo de serpiente se evidencia que existe un riesgo 2.5 mayor de que el

resultado de la prueba del codgulo sea negativa al ingreso en los casos que el género

Bothrops sea el causante del accidente.

Tabla 8. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo al ingreso con el tipo de

serpiente
Prueba del coagulo al ingreso
Negativa Positiva Total
Tipo de serpiente Bothrops Recuento 22 8 30
% dentro de Prueba del
] 61,1% 38,1% 52,6%
coagulo al ingreso
Otras Recuento 14 13 27
% dentro de Prueba del
) ] 38,9% 61,9% 47,4%
coagulo al ingreso
Total Recuento 36 21 57
% dentro de Prueba del
] ) 100,0% 100,0% 100,0%
coagulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS




Tabla 9. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del

coagulo al ingreso con el tipo de serpiente

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Odds ratio para Tipo de
) 2,554 0,844 7,723
serpiente (Bothrops / Otras)
N de casos validos 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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Otro de los factores importantes a ser analizados es el tiempo de llegada al hospital donde

se evidencia que existe 1.2 veces mas de riesgo de tener la prueba de codgulo negativa al

ingreso en los pacientes que tardan mas de 6 horas en acudir al hospital.

Tabla 10. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo al ingreso con el
tiempo de llegada al hospital

Prueba del coagulo al ingreso

Negativa Positiva
Tiempo de llegada al =6 Recuento 8 4
hospital (horas)
% dentro de Prueba del
) 22,2% 19,0%
coagulo al ingreso
<6 Recuento 28 17
% dentro de Prueba del
. . 77,8% 81,0%
coagulo al ingreso
Total Recuento 36 21
% dentro de Prueba del
] ) 100,0% 100,0%
coagulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS



Tabla 11. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del
coagulo al ingreso con el tiempo de llegada al hospital

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Odds ratio para Tiempo de
llegada al hospital (horas) 1,214 0,317 4,651
(26 / <6)
N de casos validos 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En cuanto al analizar la severidad del cuadro clinico con relacién a la prueba del coagulo

al ingreso se evidencia que hay una diferencia estadisticamente significativa al ser

analizados con el Chi cuadrado segun el grado de severidad (leve, moderada y grave) con

un valor p<0.05.

Tabla 12. Cruce de variables resultado de la prueba del
coagulo al ingreso con la severidad del cuadro

Prueba del coagulo al ingreso
Negativa Positiva Total
Severidad  Grave 9 0 9
Leve 5 21 26
Moderada 22 0 22
Total 36 21 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS



Tabla 13. Resultado del Chi cuadrado en relaciéon a las
variables de severidad con prueba de coégulo al ingreso

Valor

Grados de
libertad

Valor p

Chi-cuadrado de Pearson

39,6442

0,0001

N de casos validos

57

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS
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2.2 Prueba del coagulo a las 12 horas con las demas variables del hospital “Dr.
Gustavo Dominguez Z.” de la ciudad de Santo Domingo

Ahora se analiza la relacién del resultado de la prueba del codgulo a las 12 horas con la

edad, donde se evidencia un factor de riesgo de 8.2 veces mayor en los pacientes en edades

> 65 afios para tener una prueba del coagulo negativa a las 12 horas.

Tabla 14. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con la

edad

Prueba del coagulo a las 12 horas

coagulo a las 12 horas

Negativa Positiva Total
EDADGRUP >65 Recuento 4 1 5
% dentro de Prueba del
i 19,0% 2,8% 8,8%
coagulo a las 12 horas
<65 Recuento 17 35 52
% dentro de Prueba del
i 81,0% 97,2% 91,2%
coagulo a las 12 horas
Total Recuento 21 36 57
% dentro de Prueba del
100,0% 100,0% 100,0%

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS

Tabla 15. Estimacidn del riesgo resultado de la prueba del
coagulo a las 12 horas con la edad

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Odds ratio para
8,235 0,854 79,443
EDADGRUP (> 65/ < 65)
N de casos validos 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En relacion al sexo vemos que este no constituye un factor de riesgo ya que tiene un Odds

ratio de 1 el denominado “valor no efecto” en el resultado de la prueba del coagulo a las

12 horas.

Tabla 16. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el

K[S)(0]
Prueba del coagulo a las 12 horas
Negativa Positiva Total
Sexo  Masculino Recuento 14 24 38
% dentro de Prueba del
i 66,7% 66,7% 66,7%
coagulo a las 12 horas
Femenino Recuento 7 12 19
% dentro de Prueba del
i 33,3% 33,3% 33,3%
coagulo a las 12 horas
Total Recuento 21 36 57
% dentro de Prueba del
] 100,0% 100,0% 100,0%
coagulo a las 12 horas

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS

Tabla 17. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo a

las 12 horas con el sexo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Odds ratio para Sexo
) ) 1,000 0,319 3,132
(Masculino / Femenino)
N de casos vélidos 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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Al analizar el tipo de serpiente con la prueba del coagulo a las 12 horas observamos que

presenta un Odds ratio de 0.98 lo que indica que constituye un factor de proteccion para

no tener una prueba del coagulo negativa.

Tabla 18. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el tipo
de serpiente

Prueba del coagulo a las 12 horas
Negativa Positiva
Tipo de serpiente Bothrops Recuento 11 19
% dentro de Prueba del
) 52,4% 52,8%
coagulo a las 12 horas
Otras Recuento 10 17
% dentro de Prueba del
] 47,6% 47,2%
coagulo a las 12 horas
Total Recuento 21 36
% dentro de Prueba del
] 100,0% 100,0%
coagulo a las 12 horas

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS

Tabla 19. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo a
las 12 horas con el tipo de serpiente

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Odds ratio para Tipo de
) 0,984 0,335 2,892
serpiente (Bothrops / Otras)
N de casos vélidos 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En relacién al resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el tiempo de llegada

al hospital se observa un Odds ratio de 0.5, lo que indica que un tiempo de llegada al

hospital mayor a 6 horas es un factor protector para que la prueba del coagulo sea positiva.

Tabla 20. Cruce de variables resultado de la prueba del codgulo a las 12 horas con el
tiempo de llegada al hospital

Prueba del coagulo a las 12 horas
Negativa Positiva
Tiempo de llegada al =6 Recuento 3 9
hospital (horas)
% dentro de Prueba del
14,3% 25,0%
coagulo a las 12 horas
<6 Recuento 18 27
% dentro de Prueba del
85,7% 75,0%
coagulo a las 12 horas
Total Recuento 21 36
% dentro de Prueba del
100,0% 100,0%
coagulo a las 12 horas
Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS
Tabla 21. Estimacidn del riesgo resultado de la prueba del
coagulo a las 12 horas con el tiempo de Ilegada al hospital
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
QOdds ratio para Tiempo de
llegada al hospital (horas) 0,500 0,119 2,103
(=6 /<6)
N de casos vélidos 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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De igual forma se realiza el andlisis de la prueba del coagulo a las 12 horas con la
severidad de la mordedura con la prueba del Chi cuadrado donde se evidencia un valor
de 6.4 con un valor de p<0.05 lo que indica que hay una diferencia estadisticamente

significativa segun el grado de severidad (leve, moderada y grave) para obtener una

prueba del codgulo negativa.

Tabla 22. Cruce de variables resultado de la prueba del
coagulo a las 12 horas con grado de severidad de la mordedura

Prueba del coagulo a las 12 horas
Negativa Positiva Total
Severidad  Grave 5 4 9
Leve 5 21 26
Moderada 11 11 22
Total 21 36 57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS

Tabla 23. Resultado del Chi cuadrado en relacién a las
variables de severidad con prueba de coagulo a las 12 horas

Valor

Grados de
libertad

Valor p

Chi-cuadrado de Pearson

6,4572

0,040

N de casos validos

57

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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Si tomamos en cuenta el nimero de frascos antiofidicos en relacion de la prueba del
codgulo a las 12 horas, observamos que un nimero igual o mayor a 8 frascos tiene 28

veces mas riesgo de que la prueba sea negativa.

Tabla 24. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con
numero de frascos de suero antiofidico ocupados

Prueba del coagulo a las 12 horas
Negativa Positiva
Numero de frascos de suero =28 Recuento 20 15
antiofidico
% dentro de Prueba del
i 95,2% 41,7%
coagulo a las 12 horas
<8 Recuento 1 21
% dentro de Prueba del
i 4,8% 58,3%
coagulo a las 12 horas
Total Recuento 21 36
% dentro de Prueba del
i 100,0% 100,0%
coagulo a las 12 horas

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS

Tabla 25. Estimacidn del riesgo resultado de la prueba del
coagulo a las 12 horas con numero de frascos de suero

antiofidico
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
QOdds ratio para Numero de
frascos de suero antiofidico 28,000 3,378 232,072
(=8/<8)
N de casos validos 57

Elaborado por: los autores
Fuente: anélisis de datos en SPSS
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2.3 Prueba del coagulo al ingreso con las demas variables en el Hospital General
Puyo, de la provincia de Pastaza.

Uno de los factores de riesgo que se consideré fue la edad avanzada de los pacientes que
sufren accidente ofidico, aunque en poca cantidad de casos de pacientes de la tercera edad
se evidencia que la edad > 65 afos tiene 2.2 veces mas riesgo de tener una prueba del

coagulo negativa al ingreso.

Tabla 26. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo al ingreso con la edad

Prueba del coagulo al Ingreso
Negativo Positivo Total
EDAD >65 5 1 6
% dentro de prueba de coagulo 11.6% 5.5% 9.8%
al ingreso
<65 38 17 55
% dentro de prueba de coagulo 88.4% 94.5% 90.2%
al ingreso
Total Recuento 43 18 61
% dentro de prueba de coagulo 100.0% 100.0% 100.0%
al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS

Tabla 27. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo al ingreso con la

edad
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Odds ratio para EDAD (>65
2,237 0,242 20,634
/ <65)
N de casos validos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En relacion al sexo y resultado de la prueba del codgulo al ingreso observamos que se
obtiene un Odds ratio de 0.79 lo que indica que el sexo masculino tiene un efecto protector

para no tener una prueba del coagulo negativa al ingreso.

Tabla 28. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo al ingreso con el sexo

Prueba del coagulo al Ingreso
Negativo Positivo Total
SEXO  Masculino 29 13 42
% dentro de prueba de coagulo 67.4% 72.2% 68.8%
al ingreso
Femenino 14 5 19
% dentro de prueba de coagulo 32.6% 27.8% 31.2%
al ingreso
Total Recuento 43 18 61
% dentro de prueba de coagulo 100.0% 100.0% 100.0%
al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS

Tabla 29. Estimacién del riesgo resultado de la prueba del codgulo al ingreso con el

Sexo
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Odds ratio para SEXO
. . 0,797 0,237 2,679
(Masculino / Femenino)
N de casos vélidos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En relacidn al tipo de serpiente se evidencia que existe un riesgo mayor de 1.11 veces de

que el resultado de la prueba del codgulo sea negativo al ingreso en caso del que el

accidente ofidico sea por causa de género Bothrops.

Tabla 30. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo al ingreso con el tipo
de serpiente

Prueba del coagulo al Ingreso
Negativo Positivo Total
TIPO SERPIENTE Bothrops 32 13 45
% dentro de prueba de 74.4% 72.2% 73.7%
coagulo al ingreso
Otras 11 5 16
% dentro de prueba de 25.6% 27.8% 26.3%
coagulo al ingreso
Total Recuento 43 18 61
% dentro de prueba de 100.0% 100.0% 100.0%
coagulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS

Tabla 31. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del codgulo al ingreso con el

tipo de serpiente

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Odds ratio para TIPO
SERPIENTE (Bothrops / 1,119 0,324 3,859
Otras)
N de casos validos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En lo que se refiere al tiempo de llegada al hospital, se evidencia que existe 2.4 veces mas
de riesgo de tener la prueba de codgulo negativa en pacientes que llegan 6 horas 0 mas

tarde luego de producido el accidente ofidico.

Tabla 32. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo al ingreso con el

tiempo de llegada al hospital

Prueba del coagulo al Ingreso
Negativo Positivo Total
HORA DE LLEGADA =26 10 2 12
% dentro de prueba de 23.8% 11.1% 19.7%
coagulo al ingreso
<6 33 16 49
% dentro de prueba de 76.7% 88.9% 80.3%
coagulo al ingreso
Total Recuento 43 18 61
% dentro de prueba de 100.0% 100.0% 100.0%
coagulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS

Tabla 33. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del codgulo al ingreso con el

tiempo de llegada al hospital

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Odds ratio para HORA DE
2,424 0,474 12,390
LLEGADA (=6 / <6)
N de casos validos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En lo que se refiere al sitio de mordedura en las extremidades no se considera un factor
de riesgo para que produzca una prueba de coagulo negativa al ingreso, se considera un

factor de proteccion con un valor de Odds ratio de 0.6.

Tabla 34. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo al ingreso de acuerdo al
sitio de la mordedura.

Prueba del coagulo al Ingreso
Negativo Positivo Total
SITIO DE MORDEDURA  Extremidades 40 18 58
Otros sitios 3 0 3
Total 43 18 61

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS

Tabla 35. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo al ingreso con el
sitio de la mordedura

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Para cohorte Prueba del
coagulo al Ingreso = 0,690 0,580 0,820
Negativo
N de casos validos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS
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En cuanto al analizar la severidad del cuadro clinico (leve, moderada y grave) con relacion

a la prueba del coagulo al ingreso se evidencia que hay una diferencia estadisticamente

significativa al ser analizados con el Chi cuadrado con un valor de p<0.05.

Tabla 36. Cruce de variables resultado de la prueba del codgulo al ingreso con la
severidad del cuadro

Prueba del coagulo al Ingreso

Negativo Positivo Total
SEVERIDAD Grave Recuento 8 0 8
% dentro de Prueba del
) 18,6% 0,0% 13,1%
coagulo al Ingreso
Moderado Recuento 25 8 33
% dentro de Prueba del
] 58,1% 44,4% 54,1%
coagulo al Ingreso
Leve Recuento 10 10 20
% dentro de Prueba del
23,3% 55,6% 32,8%
coagulo al Ingreso
Total Recuento 43 18 61
% dentro de Prueba del
] 100,0% 100,0% 100,0%
coagulo al Ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS

Tabla 37. Resultado del Chi cuadrado en relacién a las variables de severidad con

prueba de coagulo al ingreso

Valor

Gl

Valor p

N de casos validos

Chi-cuadrado de Pearson 7,8262

61

0,020

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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2.4 Prueba del coagulo a las 12 horas con las demas variables en el Hospital
General Puyo, de la provincia de Pastaza.
En lo que se refiere a la prueba de codgulo a las 12 horas de acuerdo a la edad observamos

que los > 65 afos tienen 2 veces mayor riesgo de que la prueba de codgulo sea negativa.

Tabla 38. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con la

edad
Prueba del coagulo a las 12 horas
Negativo Positivo Total
EDAD >65 1 5 6

% dentro de prueba de coagulo 16.7% 9.1% 9.8%

al ingreso

<65 5 50 55

% dentro de prueba de coagulo 83.3% 90.9% 90.2%

al ingreso

Total Recuento 6 55 61
% dentro de prueba de coagulo 100.0% 100.0% 100.0%
al ingreso
Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
Tabla 39. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del
coagulo a las 12 horas con la edad
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Odds ratio para EDAD (>65 /
2,000 0,194 20,671
<65)
N de casos validos
61

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En relacion al sexo se evidencia que el sexo masculino tiene 2.4 veces mayor riesgo de

presentar una prueba de coagulo a las 12 horas.

Tabla 40. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el

R[S)(0]
Prueba del coagulo a las 12 horas
Negativo Positivo Total
SEXO  Masculino 5 37 42
% dentro de prueba de coagulo 83.3% 67.3% 68.8%
al ingreso
Femenino 1 18 19
% dentro de prueba de coagulo 16.4% 32.7% 31.2%
al ingreso
Total Recuento 6 55 61
% dentro de prueba de coagulo 100.0% 100.0% 100.0%
al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS

Tabla 41. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el

Sexo
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Odds ratio para SEXO
) ] 2,432 0,264 22,389
(Masculino / Femenino)
N de casos vélidos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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Con respecto al tipo de serpiente con la prueba del coagulo a las 12 horas no tiene ningin

factor de riesgo con un Odds ratio de 0.68 se considera un factor de proteccion.

Tabla 42. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas
con el tipo de serpiente

Prueba del coagulo a las 12
horas
Negativo Positivo Total
TIPO SERPIENTE Bothrops 4 41 45
% dentro de prueba de 66.7% 74.5% 73.7%
coagulo al ingreso
Otras 2 14 16
% dentro de prueba de 33.3% 25.5% 26.3%
coagulo al ingreso
Total Recuento 6 55 61
% dentro de prueba de 100.0% 100.0% 100.0%
coagulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS

Tabla 43. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el
tipo de serpiente

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Odds ratio para TIPO
SERPIENTE (Bothrops / 0,683 0,113 4,142
Otras)
N de casos validos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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En lo que se refiere al tiempo de llegada >6 horas se evidencia como un factor de riesgo

1.1 veces para que la prueba de coagulo sea negativa a las 12 horas.

Tabla 44. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el
tiempo de llegada al hospital

Prueba del coagulo a las 12
horas
Negativo Positivo Total
HORA DE LLEGADA =6 0 12 12
% dentro de prueba de 0.0% 21.8% 19.7%
coagulo al ingreso
<6 6 43 49
% dentro de prueba de 100.0% 78.2% 80.3%
coagulo al ingreso
Total Recuento 6 55 61
% dentro de prueba de 100.0% 100.0% 100.0%
coagulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS

Tabla 45. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el
tiempo de llegada al hospital

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Para cohorte Prueba del
coagulo a las 12 horas = 1,140 1,026 1,265
Positivo
N de casos validos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: anélisis de datos en SPSS
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A lo que se refiere al sitio de mordedura las extremidades se considera un factor
proteccion para que no se produzca una prueba de coagulo negativa a las 12 horas con un

Odds ratio de 0.8.

Tabla 46. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el
sitio de la mordedura

Prueba del coagulo a las 12 horas
Negativo Positivo Total
SITIO DE MORDEDURA  Extremidades 6 52 58
Otros sitios 0 3 3
Total 6 55 61

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS

Tabla 47. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con el
sitio de la mordedura

Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Para cohorte Prueba del
coagulo a las 12 horas = 0,897 0,822 0,978
Positivo
N de casos validos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: analisis de datos en SPSS

Se realiza el analisis de la prueba del codgulo a las 12 horas de acuerdo al grado de
severidad de la mordedura (leve, moderada y grave) con la prueba del Chi cuadrado donde
se evidencia un valor de 2.62 con un valor de p>0.05 lo que indica que no hay una

diferencia estadisticamente significativa.
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Tabla 48. Cruce de variables resultado de la prueba del codgulo a las 12 horas con grado
de severidad de la mordedura

Prueba del coagulo a las 12 horas

Negativo Positivo Total
SEVERIDAD Grave Recuento 2 6 8
% dentro de Prueba del
33,3% 10,9% 13,1%
coagulo a las 12 horas
Moderado Recuento 3 30 33
% dentro de Prueba del
i 50,0% 54,5% 54,1%
coagulo a las 12 horas
Leve Recuento 1 19 20
% dentro de Prueba del
i 16,7% 34,5% 32,8%
coagulo a las 12 horas
Total Recuento 6 55 61
% dentro de Prueba del
i 100,0% 100,0% 100,0%
coagulo a las 12 horas

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS

Tabla 49. Resultado del Chi cuadrado en relacion a las variables de severidad con
prueba de codgulo a las 12 horas

Valor

gl

Valor p

N de casos validos

Chi-cuadrado de Pearson 2,6222

61

0,270

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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El nimero de frascos de suero antiofidico con relacion a la prueba de coagulo a las 12
horas observamos que existe un riesgo de 2.23 veces de que se produzca una prueba de

coagulo negativa con la utilizacién de >8 frascos de suero antiofidico.

Tabla 50. Cruce de variables resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con
numero de frascos de suero antiofidico ocupados

Prueba del coagulo a las 12
horas
Negativo Positivo Total
NUmero de frascos 28 5 38 43
de suero antiofidico
% dentro de prueba de 83.3% 69.1% 70.5%
coagulo al ingreso
<8 1 17 18
% dentro de prueba de 16.7% 30.9% 29.5%
coagulo al ingreso
Total Recuento 6 55 61
% dentro de prueba de 100.0% 100.0% 100.0%
coagulo al ingreso

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS

Tabla 51. Estimacion del riesgo resultado de la prueba del coagulo a las 12 horas con
numero de frascos de suero antiofidico

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior

Odds ratio para TOTAL
FRASCOS HASTA 12 2,237 0,242 20,634
HORAS (=8 / <8)

N de casos validos 61

Elaborado por: los autores
Fuente: andlisis de datos en SPSS
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CAPITULO V

DISCUSION

El accidente ofidico constituye un importante problema de salud publica que afecta
mayormente a personas de escasos recursos, se presenta en las zonas litorales y orientales
de nuestro pais, con predominio en la época lluviosa, como se menciona en el trabajo

realizado por (L. S. Cruz et al., 2009) y (Gutierrez, 2011).

La cantidad de pacientes que sufrieron accidente ofidico e ingresaron en nuestro estudio
son 57 del hospital “Dr. Gustavo Dominguez” de la ciudad de Santo Domingo y 61 del
Hospital General Puyo, tomando en cuenta que la muestra de nuestro estudio la constituye
pacientes mayores o igual a 18 afios que sufren accidente ofidico y registrados en los
hospitales ya mencionados durante el afio 2016, datos similares se han encontrado en
estudios como el realizado en la provincia de Manabi por (Valencia, J.H. et, 2010) que
reporta 63 casos de envenenamiento ofidico, (C. Cruz, 2013) realizado en el hospital “Dr.
Gustavo Dominguez” de la ciudad de Santo Domingo en el cual se reporta 55 casos, pero
también se encuentra una mayor incidencia de casos de accidente ofidico como el que se
reporta en el hospital “Marco Vinicio 1za” de la provincia de Sucumbios con 81 casos de

accidente ofidico (Gualan, 2011).

La edad mas frecuente de casos de accidente ofidico en nuestro estudio es de 30-35 afios
en el hospital de la ciudad de Santo Domingo y de 25-35 afios en el hospital de la ciudad
del Puyo, edades que son econémicamente activas, lo que coincide con el estudio
realizado por (C. Cruz, 2013) en la ciudad de Santo Domingo donde la edad de mayor
frecuencia es de 21 a 40 afos, al igual que en el trabajo realizado por (Gualan, 2011)
realizado en el hospital “Marco Vinicio 1za” donde reporta la edad de mayor frecuencia

es de 28 afios y en el trabajo realizado en el hospital “Verdi Cevallos” de la ciudad de
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Portoviejo que reporta las edades con mayor frecuencia son entre los 25-40 arios realizado
por (Vélez et al., 2000), asi como también se evidencia en un estudio realizado en el sur
de Asia donde se reporta un mayor nimero de casos a los 30 afios en el trabajo realizado

por (Alirol et al., 2010).

Los pacientes de sexo masculino que sufrieron accidente ofidico es el que predomina en
los dos hospitales de nuestro estudio, con el 67% en la ciudad de Santo Domingo v el
68.8% en la ciudad del Puyo, por ser el hombre el que mayormente se dedica a las
actividades agricolas, cuya variable coincide con los diferentes estudios realizados como
el trabajo en el sur de Asia que reporta una relacion 2:1 entre sexo masculino y femenino
realizado por (Alirol et al., 2010), en el hospital “Verdi Cevallos” de la ciudad de
Portoviejo reporta una mayor incidencia del 75% en el sexo masculino estudio realizado
por (Vélez et al., 2000), y en el hospital de Arenillas que reporta el 66% de casos en el

sexo masculino trabajo de (Galvéz, 2011), por mostrar unos ejemplos.

El tipo de serpiente identificado por los pacientes o por el personal médico (cuando llevan
al espécimen) que predomina es la Bothrops asper en la costa con el 53% y Bothrops
atrox en el oriente con el 73%, dato que es similar a otros estudios como el estudio
realizado en la provincia de Manabi por (Valencia, J.H. et, 2010) que reporta el 77% por
Bothrops asper, de igual manera en otro estudio de region costa como el trabajo de (C.
Cruz, 2013) realizado en la ciudad de Santo Domingo que reporta el 80% de casos por
Bothrops asper, a lo que se refiere a la regién amazonica en el trabajo de (Gualan, 2011)
realizado en el hospital “Marco Vinicio 1za” de la ciudad de Sucumbios reporta 79% de

casos de Bothrops atrox.

Segun la severidad el 44% son casos leves, 39% moderado, 18% graves, de los casos
reportados en el hospital de la ciudad de Santo Domingo a diferencia en la ciudad del

Puyo se reporta 32% de casos leves, 54% moderado, 13% grave, esto se compara con
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otros estudios como el realizado por (C. Cruz, 2013) en la ciudad de Santo Domingo en
el cudl se reporta un mayor porcentaje de casos moderados con el 44%, al igual que el
estudio realizado en el hospital “Marco Vinicio Iza” de la ciudad de Sucumbios que

reporta el 44% de casos moderados segun (Gualan, 2011).

El sitio de mordedura que se reporta con mas frecuencia es en extremidades con el 100%
en la ciudad de Santo Domingo y en la ciudad del Puyo es del 95%, datos que coinciden
con todos los trabajos realizados como el de (C. Cruz, 2013) hecho en la ciudad de Santo
Domingo que reporta mayor nimero de mordeduras en extremidades del 74% y en la
ciudad de Sucumbios en el hospital “Marco Vinicio Iza” realizado por (Gualan, 2011)
que reporta el 79% de los casos en miembros inferiores. Segun (Gutiérrez, 2014) la
inoculacion del veneno en extremidades tiene una severidad menor que las mordeduras

en tronco y cabeza.

En relacion al tiempo de llegada al hospital en los dos hospitales en estudio es de 3.8
horas en promedio, esta variable es muy determinante ya que segun el estudio realizado
por (Figueroa, 2014) en el noreste de Brasil un tiempo > 6 horas en accidente por
Bothrops y un tiempo > 3 horas en accidente por Lachesis tiene un mayor riesgo para

tener un accidente ofidico grave.
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CAPITULO VI

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1 Conclusiones

1. Mediante el uso de tablas de contingencia para el cruce de variables se identifico que
existen factores que alteran la prueba del codgulo al ingreso y a las 12 horas en pacientes
que sufrieron accidente ofidico y llegaron a la emergencia de los hospitales de la ciudad

de Santo Domingo y el Puyo durante el afio 2016.

2. Enrelacion a la variable edad se evidencia que los pacientes mayores de 65 afios tienen
un mayor riesgo de presentar una prueba del coadgulo negativa al ingreso y a las 12 horas
fendmeno que se evidencia tanto en el hospital de la ciudad de Santo Domingo y del Puyo,

esto debido a las posibles comorbilidades que presentan los pacientes adultos mayores.

3. Con respecto a la variable sexo en el hospital de la ciudad de Santo Domingo se
evidencia que no constituye un factor de riesgo para una prueba del codgulo negativa al
ingreso y a las 12 horas ya que posee un Odds ratio de 1 “valor no efecto”, datos que se
diferencian con los obtenidos en el hospital Puyo donde se evidencia que al ingreso el
sexo masculino no constituye un factor de riesgo para tener una prueba del coagulo
negativa, y a las 12 horas es un factor de riesgo, esto se considera como dato
contradictorio por el mal cumplimiento del protocolo de accidente ofidico del MSP en el

hospital del Puyo que se ha evidenciado en los expedientes clinicos.

4. Segun el tipo de serpiente el género Bothrops constituye un factor de riesgo para tener
un resultado de prueba del codgulo negativa al ingreso tanto en los hospitales de la costa
y del oriente, pero a las 12 horas se evidencia que no es un factor de riesgo para una

prueba del codgulo negativa en los dos hospitales en estudio, esto se debe a la posible
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eficacia que posee el suero antiofidico para el género Bothrops en las dos regiones de

nuestro estudio.

5. El tiempo de llegada al hospital constituye una de las variables mas importantes, tanto
en la ciudad de Santo Domingo como en la ciudad del Puyo un tiempo mayor a 6 horas
es un factor de riesgo para tener una prueba del codgulo negativa al ingreso. A las 12
horas se evidencia que el tiempo mayor a 6 horas sigue siendo un factor de riesgo para
tener una prueba del coagulo negativa en la ciudad del Puyo, a diferencia de la ciudad de
Santo Domingo donde no se evidencia como factor de riesgo por un valor de Odds ratio
menor a 1, esto se puede dar posiblemente por una mayor efectividad del suero antiofidico
en la region costa ya que se hace evidente el efecto del mismo junto con un adecuado

manejo por el personal de salud.

6. En el andlisis de la variable severidad se realiza mediante el Chi cuadrado donde se
evidencia un valor de p<0.05 que es estadisticamente significativo al ingreso en los dos
hospitales en estudio, esto indica que a mayor grado de severidad hay una mayor
probabilidad de tener una prueba del coagulo negativa. Esto también se observa a las 12
horas en el hospital de Santo Domingo, no asi en el hospital Puyo donde no se encuentra
una diferencia estadisticamente significativa, fenémeno que se da por un posible esquema

de tratamiento mal empleado desde el ingreso.

7. En cuanto al sitio de mordedura en el hospital de Santo Domingo no se pudo realizar
un analisis estadistico ya que el 100% de casos se produjeron en extremidades. En el
hospital del Puyo se evidencia que el sitio de mordedura en extremidades constituye un
factor de proteccion para no tener una prueba del coagulo negativa tanto al ingreso como

alas 12 horas.
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8. El nimero de frascos de suero antiofidico mayor o igual a 8 constituye un factor de
riesgo para tener una prueba del codgulo negativa a las 12 horas en los hospitales de la
costa y el oriente que son objeto de nuestro estudio, esto se da por el grado de severidad
ya que a mayor gravedad mayor trastornos de la coagulacién y mayor nimero de frascos

de suero antiofidico utilizados.

6.2 Recomendaciones

1. Establecer un adecuado control estadistico y epidemioldgico de los casos de accidente
ofidico ya que se ha visto un mal llenado de la ficha epidemioldgica del MSP, indicando
al personal de salud sobre la importancia del registro de casos para el sistema de salud

publica.

2. Socializacion oportuna de los nuevos protocolos y/o actualizaciones sobre accidente

ofidico establecidos por el MSP.

3. Realizar capacitaciones de todo el personal de la salud que atienden casos de accidente
ofidico para el correcto diagnodstico de la severidad del cuadro y de su adecuado

tratamiento segun el protocolo establecido.

4. Se sugiere realizar estudios similares al presente estudio, para desarrollar una
investigacion ampliada y comparativa, para determinar el impacto real de los casos de
accidente ofidico asi como la calidad del diagnostico y manejo.

5. Concientizacion a la poblacién sobre la correcta actuacion en los casos de accidente
ofidico, recomendando acudir de forma temprana a una unidad de salud ya que el manejo

de este cuadro es intrahospitalario.
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ANEXOS

Protocolo de diagnostico y tratamiento del Ministerio de Salud Publica (MSP, 2016)

No envenenamiento: Paciente que presenta mordedura por serpiente no venenosa 0
mordedura seca (mordedura por serpiente venenosa que no inyecta veneno) con eritema
leve, edema local y dolor que puede estar ausente. La prueba del coagulo revelard la

presencia del mismo y no se presentan manifestaciones sistémicas.

Envenenamiento leve: Paciente que presenta mordedura por serpiente venenosa que le
provoca edema de 1 a 2 segmentos del miembro afectado, con un diametro del area
afectada menor a 4 cm, puede presentar o0 no equimosis con escaso o0 nulo sangrado, el
dolor es leve. La prueba del coagulo revelara o no la presencia del mismo y no se

presentan manifestaciones sistémicas.

Envenenamiento moderado: Paciente que presenta mordedura por serpiente venenosa con
edema de 2 a 3 segmentos del miembro afectado, con un didmetro mayor a 4 cm,
equimosis, flictenas y sangrado local, el dolor es moderado. La prueba del coagulo no
revelaré presencia de coagulo y dentro de las manifestaciones sistémicas puede presentar

sangrado de mucosas, hematuria, gingivorragia, sangrado conjuntival.

Envenenamiento grave: Paciente que presenta mordedura por serpiente venenosa en
cabeza o cuello o en miembro afectado que presente edema de méas de 3 segmentos,
flictenas, areas de necrosis local, sindrome compartimental, el dolor es intenso. La prueba
del coagulo no coagula y dentro de las manifestaciones sistemicas puede presentar

hemorragia grave (cerebral, digestiva), inestabilidad hemodinamica.
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Grados de Severidad
Parédmetros No Leve Moderada Grave**
envenenamiento
Aspecto de la Edema local Edemala? Edema2a3 Mordedura en cabeza o
lesion segmentos* del | segmentos del | cuello
miembro miembro Edema involucra més 3
afectado afectado segmentos del miembro
afectado
Diametro del Diametro del (Hasta tronco para
area afectada area afectada | miembro
Eritema leve comparada con | comparada con | superior, hasta pelvis
la no afectada la no afectada | para
<4 cm >4 cm miembro inferior)
Conosin Equimosis Sindrome
equimosis compartimental
Escasas
Escaso o nulo flictenas Areas de necrosis local
sangrado
Sangrado local
Dolor Ausente Leve Moderado Intenso
Prueba del Coagula Coagula o No | No coagula No coagula
Coégulo coagula
Manifestaciones | Ninguna Ninguna Sangrado de Hemorragia grave
Sistémicas mucosas sin (cerebral,
alteracion digestiva)
hemodinamica
(hematuria, Inestabilidad
gingivorragia, | hemodinamica
sangrado (choque)
conjuntival
CID

Falla multiorgéanica

*Se considera segmento a la seccion anatdmica comprendida entre dos articulaciones de

las extremidades. (Mano, antebrazo y brazo o pie, pierna y muslo)

**En caso de mordedura por una serpiente del género Lachesis, su manejo debe ser
considerado como Envenenamiento Grave.
TABLA 2: Tomada del Protocolo del MSP para accidentes ofidicos 2016.
Modificada por: Alberto Carranza y Andrés Peralta

Manejo médico de la mordedura por serpiente

NO ENVENENAMIENTO

Observacion por seis horas.
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Repetir prueba del codgulo. Si coagula y no progresa el edema, ni tampoco hay sintomas
neuroldgicos de ninguna clase, se procede a dar de alta al paciente con indicaciones de

acudir ante signos de envenenamiento local y/o sistémico.

ENVENENAMIENTO LEVE

El objetivo es neutralizar minimo 100 mg de veneno inoculado.

Iniciar con la administracion de 4 frascos de suero antiofidico disueltos en

250 ml de solucion salina al 0,9% en infusion continua por 30 minutos (en caso de
paciente pediatrico diluir en 100 ml).

SEGUIMIENTO

1. Vigilancia permanente del paciente por parte del personal hospitalario.

2. Evaluar el uso de nueva dosis de SAO (suero antiofidico) segun condicién clinica,
detenimiento total de la hemorragia local y sistémica y nueva prueba del coagulo en un
lapso de 12 horas.

3. En caso de que el paciente en el transcurso de las 12 horas presente progresion del
cuadro clinico de leve a moderado, administrar 4 dosis de SAQ adicional; o si evoluciona

a grave, administrar 8 dosis de SAO.

ENVENENAMIENTO MODERADO

El objetivo es neutralizar minimo 200 mg de veneno inoculado

Iniciar con la administracion de 8 frascos de suero antiofidico disueltos en

250 ml de solucion salina al 0,9% en infusion continua por 30 minutos (en caso de
paciente pediatrico diluir en 100 cc).

SEGUIMIENTO

1. Vigilancia permanente del paciente por parte del personal hospitalario.
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2. Evaluar el uso de nueva dosis de SAO segun condicion clinica, detenimiento total de
la hemorragia local y sistémica y nueva prueba del codgulo en un lapso de 12 horas.

3. En caso de que el paciente en el transcurso de las 12 horas presente progresion del
cuadro clinico de moderado a grave, administrar 4 dosis de SAO adicional (12 dosis en

total).

ENVENENAMIENTO GRAVE

El objetivo es neutralizar minimo 300 mg de veneno inoculado

Iniciar con la administracion de 12 frascos de suero antiofidico disueltos en 250 ml de
solucién salina al 0,9% en infusion continua por 30 minutos (en caso de paciente
pediatrico diluir en 100 cc).

El paciente debera ser referido inmediatamente a una unidad de mayor complejidad
(tercer nivel de atencion).

SEGUIMIENTO

1. Vigilancia permanente del paciente por parte del personal hospitalario.

2. Evaluar el uso de nueva dosis de SAO segln condicion clinica, detenimiento total de
la hemorragia local y sistémica y nueva prueba del coagulo en un lapso de 12 horas.

3. En caso de que el paciente presente progresion del cuadro clinico en el transcurso de
las primeras 12 horas, debe ser tratado por un experto en Area

Critica de Emergencia o Unidad de Cuidados Intensivos. Se debe considerar una nueva

dosis de SAO (MSP, 2016).
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FORMULARIO DE LA RECOLECCION DE DATOS

1. Numero de Cuestionario

2. Fecha dd/mm/aa

3. Iniciales del Paciente

XX XX XX XX
4. Edad Afos cumplidos
5. Sexo Masculino Femenino
6. Tipo de Serpiente: Bothrops
Lachesis
Micrurus
Bothriopsis

No identificada

7. Tiempo de llegada al Hospital Horas
8. Sitio de la mordedura: Cara |:|
Tronco Abdomen |:|

Region Pélvica D
Extremidades D

9. Severidad: Leve D Moderada |:| Grave |:|

10. Prueba del Coagulo al ingreso:  Positiva[_] Negativa[__]
11. Prueba del Coagulo a las 12 horas: Positival:l Negativa |:|

13. Total de frascos de suero antiofidico administrados :



