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Guia para el aprendizaje

¢Qué debes repasar antes de leer este
capitulo?

e Los componentes estructurales de la Inmunoglobulina
(I9).

e El proceso de fabricacion de los sueros inmunoldgicos.

e las diferencias morfoldgicas entre una serpiente
VeNenosa y una no venenosa.

e | a distribucion geografica de las principales serpientes y
escorpiones de interés epidemioldgico en Colombia.

Los objetivos de este capitulo seran:

e |dentificar las propiedades de los antivenenos disponibles
en el medio para el tratamiento del accidente ofidico y
escorpionico.

e Establecer la dosificacion de los antivenenos antiofidico y
antiescorpionico de acuerdo con la gravedad del accidente
0 a las caracteristicas geograficas.

e Proceder con una adecuada preparacion y administracion
de los antivenenos.

e Reconocer los efectos adversos que pueden presentarse
durante la administracion y como se debe actuar en caso
de que ocurran.

Vineta clinica

Un nifio de 5 afios fue llevado al primer nivel de San Rafael
porque sufri® una mordedura en la pierna derecha por
una serpiente hace aproximadamente una hora en zona
rural del municipio. El padre identifico a la serpiente como
una “Mapand”. La madre comenta que lavo la zona de la
mordedura con agua y jabon, no aplicd otras sustancias, noto
que el nifio se quejaba de dolor y que le comenzaron a sangrar
las encias mientras se transportaban hasta la institucion. En
el examen fisico se encuentra un nifio hemodinamicamente
estable, con edema hasta el muslo derecho, con presencia
de multiples flictenas hemorrdgicas, gingivorragia, sin otras
manifestaciones de sangrado.
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Introduccion

Los nifios son seres curiosos por naturaleza, lo que los hace
susceptibles a sufrir accidentes de toda clase. Las picaduras
y mordeduras por animales ponzofiosos no son la excepcion,
mas en un pais con las caracteristicas biogeograficas que tiene
Colombia. De alli surge la motivacion del presente capitulo, en
el que se revisaran las consideraciones con respecto al uso
de antivenenos en la poblacion pedidtrica, particularmente en
el accidente ofidico y escorpionico, mas frecuentes en nuestro
medio. Las pruebas diagndsticas, asi como el tratamiento
especifico de las complicaciones derivadas del veneno como
tal, sobrepasan el objetivo de esta revision. Se invita al lector
a revisar posteriormente estos aspectos, al igual que otros
accidentes por animales ponzofiosos que tienen disponibilidad
de antiveneno, como son el aracnido y el lonémico.

¢Qué es un antiveneno?

Un antiveneno es un producto bioldgico que se utiliza en
el tratamiento de mordeduras o picaduras de animales
ponzofosos, obtenido a través de la purificacion de diferentes
plasmas hiperinmunes de origen equino, de modo que
contiene altas cantidades de Inmunoglobulina G (IgG) que
neutralizan el veneno.

Los antivenenos se pueden clasificar de acuerdo con la
manera en la que fueron producidas en su momento, a saber:

e Primera generacion: Consiste en el suero completo del
equino, por lo que no sdlo contiene IgG, sino también algunas
fracciones de proteinas, como la albimina, lo cual aumenta el
potencial de reacciones adversas.

e Segunda generacion: Es un compuesto de IgG purificada
que aun puede contener una pequefia proporcion de proteinas
séricas de mediano y alto peso molecular.

e Tercera y cuarta generacion: Requieren un proceso de
degradacion proteolitica de la IgG para separar los fragmentos
de unién a antigeno (Fab), que son los responsables de la
accion terapéutica, del fragmento cristalizable (Fc). Dichos
fragmentos se encuentran unidos por el puente disulfuro
intercatenario [F(ab")2] en el antiveneno de tercera generacion,
mientras que en el de cuarta generacion es un fragmento
monovalente (Fab). Por ese motivo, ambas generaciones
reciben el nombre de faboterapéuticos.

168




Uso de antivenenos en pediatria
|

Accidente ofidico _ (bothropico,
lachesico, crotalico, elapidico)

Las principales serpientes de interés clinico-epidemioldgico
se muestran en la Tabla 1.

Tabla 1. Serpientes de interés clinico-epidemioldgico en Colombia.

Familia Género Especies Nombre Comun Imagen
Bothrops
. Mapana, X,
asper, Cuat _
atrox uatronarices
(
Rabo de
Bothrops Chucha,
punctatus Mapana
Rabiseca
(
Vibora de
Viperidae Pgstanas,
(Viboras) Bothrops Bothriechis Vibora de
schlegelii Tierra Fria,
Granadilla,
Cabeza de
Candado
Bothriopsis .
bilineata Lora, Lorita
(

Contintia en la siguiente pagina.
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Tabla 1. Serpientes de interés clinico-epidemioldgico en Colombia. (Continuacion)
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Porthidium | Patoco,
lansbergii, | Patoquillo,
nasutum Veinticuatro,
Sapa
Lachesis Lachesis Verrugoso,
acrochorda | Rieca,
Surucucu
Crotalus
Crotalus durissus Cascabel
cumanensis
Coral Rabo de
Micrurus Aji, Rabo de
mipartitus Candela,
Mata-Gatos
Elapidae .
(Corales) Micrurus
Coralilla, Coral
Micrurus Capuchina
dumerilii

Elaboracion propia

Imagenes de: NaturalistaCO (https://colombia.inaturalist.org/)
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Accidente  bothropico, lachésico,

crotalico

El veneno de las serpientes consiste en una mezcla de
diversas sustancias. Para el accidente bothrdpico y lachésico
destaca el efecto hemorragico, miotoxico, procoagulante,
desfibrinante, nefrotoxico y necrotizante, al igual que en
el accidente crotdlico, que ademas se le suma un efecto
neurotoxico.

El suero antiofidico antiviperino polivalente elaborado por
el Instituto Nacional de Salud (INS) contiene IgG purificada
especifica para el veneno de los géneros Croialus y Bothrops.
El vial contiene 10 mL de suero, los cuales neutralizan como
minimo 10 mg y 70 mg de veneno de Crotalusy de Bothrops,

Uso de antivenenos en pediatria

respectivamente; ademas, por reaccion cruzada, cada vial
neutraliza como minimo 15 mg de veneno de Lachesis
mutay 50 mg de Lachesis acrochoraa. El suero antiofidico
antiviperino polivalente del Instituto Clodomiro Picado vy del
laboratorio Probiol también son de segunda generacion, solo
que neutralizan una menor cantidad de veneno por cada 10
mL. Por otro lado, el faboterapéutico del laboratorio Bioclon
(Antivipmyn®) contiene F(ab')2 polivalente, que neutralizan
30 mg y 5 mg de veneno de Bothrops y de Crotalus,
respectivamente, por cada 10 mL.

Las indicaciones de dosificacion dependen tanto del tipo
de accidente como de la clasificacion de la gravedad,
independientemente de que se trate de un paciente pediatrico
0 adulto (Tabla 2).

Tabla 2. Indicaciones para dosificacion de suero antiofidico polivalente.

Clasificacion | Local Sistémico Dosis
Bothrdpico
Leve Edema de uno o dos segmentos Sin sangrado. 2 viales de INS o
de la extremidad, sin compromiso Sin compromiso 4 viales de
del tronco. hemodindmico. Probiol, Bioclon o
Diferencia de diametro <4 cm. Tiempos de coagulacion Instituto
Flictenas escasas 0 ausentes. normales o prolongados. Clodomiro Picado
Sangrado local escaso o ausente.
Sin necrosis.
Moderado Edema de dos o tres segmentos Gingivorragia, epistaxis 0 | 4 viales de INS o
de la extremidad, sin compromiso hematuria. 8 viales de
del tronco. Sin compromiso Probiol, Bioclon o
Diferencia de didmetro >4 cm. hemodindamico. Instituto
Flictenas hemorrdgicas. Tiempos de coagulacion Clodomiro Picado
Sangrado local activo. prolongados.
Sin necrosis.

Continta en la siguiente pagina.
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Tabla 2. Indicaciones para dosificacion de suero antiofidico polivalente. (Continuacion)

Grave Edema de tres 0 mds segmentos Con compromiso 6 viales de INS o

de la extremidad, con hemodinamico. 12 viales de
compromiso del tronco. Con complicaciones (p. Probiol, Bioclon o
Mordedura en cara o cuello. ej. coagulacion Instituto
Con necrosis. intravascular Clodomiro Picado
**Ofidio de mas de 1 metro de diseminada, falla renal
longitud aguda, sangrado de

sistema nervioso

central).

Tiempos de coagulacion

prolongados.

Crotalico

Leve No existe N/A

Moderado Dolor 0 edema 12 (10-15)
moderado. viales de INS o
Entumecimiento. 12 viales de
Hemorragia local. Probiol, Bioclon
Sin flictenas ni necrosis. 0 Instituto

Clodomiro

Picado (Este

ultimo

recomendado
Dolor 0 edema moderado. para el Chocd
Entumecimiento. biogeografico)
Hemorragia local.

Grave Sin flictenas ni necrosis. Lo anterior. 20 (20-30)
Con complicaciones (p. viales de INS,
gj. falla renal o Probiol, Bioclon
ventilatoria, 0 Instituto
mioglobinuria). Clodomiro

Picado (Este
Gltimo
recomendado
para el Chocd
biogeografico)

Continua en la siguiente pagina.
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Tabla 2. Indicaciones para dosificacion de suero antiofidico polivalente. (Continuacién)

Lachésico

Grave Todos los accidentes por Lachesis muta

6-12 viales de
INS 0 12 viales
de Probiol,
Bioclon o
Instituto
Clodomiro
Picado

Adaptado de: MinSalud. Guia para el Manejo de Emergencias Toxicoldgicas. 2016

Accidente elapidico

El veneno en este caso se caracteriza fundamentalmente por
el efecto neurotoxico tanto pre como postsinaptico, lo cual lo
hace potencialmente mortal. Por lo anterior, todos 1os casos
deben ser tratados como graves, independientemente de las
manifestaciones.

El suero antiofidico anticoral polivalente elaborado por el
INS contiene IgG purificada especifica y no especifica para
el veneno del género Micrurus. El vial contiene 10 mL de
suero, los cuales neutralizan como minimo 3 mg, 8 mg,
20 mg y 3 mg de veneno de Micrurus aumerilii, Micrurus
mipartitus, Micrurus isozonus y Micrurus - Surnnamensis,
respectivamente. El suero anticoral del laboratorio Probiol
también es de segunda generacion, aunque s6lo neutraliza
1 mg del veneno de Micrurus sp por cada 10 mL. Por su
parte, el faboterapéutico del laboratorio Bioclon (Coralmyn®)
contiene F(ab')2 polivalente, que neutralizan 5 mg del veneno
de Micrurus sp por cada 10 mL. Es importante tener en
cuenta que el suero anticoral del Instituto Clodomiro Picado
no es eficaz contra el veneno de Micrurus mipartitus.

La dosificacion con el suero del INS es de 5 viales en la region
Andina, Caribe y Pacifica y 10 viales en la Orinoquia y la
Amazonia, independientemente de la gravedad del accidente.
Por otro lado, el laboratorio Bioclon indica la dosificacion de su
antiveneno de acuerdo con la edad del paciente y a la gravedad
del accidente; sin embargo, por su poca disponibilidad no se
discutira en este capitulo.

Consideraciones de administracion

e El suero antiofidico antiviperino y el anticoral no son
intercambiables entre si.

e No se requiere prueba de sensibilidad antes de iniciar
la infusion del antiveneno. Se considera que todo paciente
potencialmente puede cursar con una reaccion alérgica,
por lo que se debe vigilar de manera estrecha y actuar en
consecuencia si llegara a ocurrir.

e Se debe reconstituir el liofilizado del vial en los 10 mL de
agua destilada que provee el fabricante, para posteriormente
diluir en 100 mL de solucion salina al 0,9 %, que es el
volumen recomendado para poblacion pediatrica.

e | ainfusion endovenosa se debe iniciar lentamente (10-15
gotas por minuto) para evaluar la aparicion de reacciones
adversas inmediatas. Si luego de 10 minutos no se han
documentado, se puede finalizar la infusion del antiveneno
en los proximos 30 a 60 minutos.

e En caso de que ocurra una reaccion alérgica, se debe
suspender la infusion del antiveneno y proceder de acuerdo
con la gravedad: 1) Si la reaccion solo compromete la
piel, se puede administrar un antihistaminico. 2) Si la
reaccion cumple criterios de anafilaxia (manifestaciones
en piel y mucosas, asociado a compromiso respiratorio
0 gastrointestinal, o hipotension para la edad), se debe
administrar Adrenalina 1:1000 (1 mg/mL) por via subcutanea
0 intramuscular a dosis de 0,01 mg/kg (maximo 0,3 mg)
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en nifos, la cual se puede repetir cada 15 minutos si se
requiere, hasta por cuatro dosis. Si esto resulta inefectivo,
el paciente requerird una infusion de Adrenalina, que debe
ser realizada en unidad de alta dependencia.

e Cuando la reaccion alérgica ceda, se debe reiniciar la
infusion del antiveneno para ser finalizada en los proximos
30 a 60 minutos.

e En el caso del accidente bothropico, crotalico o lachésico,
se recomienda una dosis adicional de antiveneno de dos a
tres viales si en 12 horas contintian las manifestaciones de
sangrado, excepto la hematuria, o si en 24 horas no se han
normalizado las pruebas de coagulacion.

1 UNIVERSIDAD
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e En el caso del accidente bothropico, crotdlico o lachésico,
se deben administrar dosis adicionales en caso de que la
gravedad del envenenamiento progrese con el tiempo (p.
gj. un accidente que inicialmente fue clasificado como
leve y tratado con dos viales del INS, progresé unas horas
después a un cuadro grave, por lo que se deben administrar
cuatro viales mds del INS para completar el esquema de
tratamiento que le corresponde).

¢ No se recomiendan otros criterios para administrar dosis
adicionales del antiveneno a las previamente mencionadas.

Accidente escorpionico

Los principales escorpiones de interés clinico-epidemioldgico
se muestran en la Tabla 3.

Tabla 3. Escorpiones de interés clinico-epidemiolégico en Colombia.

Familia Género Especies Imagen
, Tityus pachyurus,
Tityus asthenes,
Buthidae fuehrmanni
(Butidos)
. Centruroides
Centruroides gracilis

Elaboracion propia
Imagenes de: NaturalistaCO (https://colombia.inaturalist.org/)
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El veneno de los escorpiones o alacranes estd compuesto
por péptidos que actuan sobre los canales idnicos de sodio
principalmente, lo cual modifica la excitabilidad celular,
llevando a un aumento en la despolarizacion en las terminales
nerviosas, lo que genera sobreestimulacion y un incremento en
el tono autondmico secundario a la liberacion de acetilcolina,
adrenalina y noradrenalina.

El antiveneno disponible en el medio es el del laboratorio
Bioclon (Alacramyn®), que es un faboterapéutico que
contiene F(ab')2 polivalente derivado de IgG contra el veneno
de alacranes americanos del género Ceniruroides, que por
reactividad cruzada tiene utilidad para accidentes producidos

Uso de antivenenos en pediatria

por otros escorpiones, como los del género 7Ziyus. La
presentacion consiste en un liofilizado de 1,8 mg de F(ab')2
con un vial de 5 mL de diluyente, lo cual neutraliza no menos
de 150 dosis letales medias (DL50) de veneno. Por lo general,
el escorpion logra inyectar 0,1 a 0,6 mg de veneno.

La dosificacion depende de la gravedad del cuadro clinico,
teniendo como referencia las manifestaciones sistémicas
mas que las locales, asi como de la edad del paciente
(Tabla 4). Es importante tener en cuenta que la dosis en los
pacientes pediatricos tiende a ser mayor en comparacion
con los adultos, debido a que en los nifos usualmente la
concentracion del veneno es mas elevada.

Tabla 4. Indicaciones para dosificacion de suero antialacran polivalente.

Nifios de 5 afios 0 mas
Clasificacion | Manifestaciones Dosis
L Parestesias locales y a distancia. Se puede considerar vigilancia
eve Fasciculaciones locales 0 administrar un vial, con una
Prurito nasal y faringeo. dosis adicional si no se
presenta mejoria
Lo anterior.
Sensacion de cuerpo extrafio o de obstruccion
en la orofaringe. . .
Dificultad respiratoria por broncoespasmo. Inicialmente 2 viales, hasta un
Moderado Espasmos musculares. maximo de 5 viales
Fasciculaciones linguales.
Sudoracion y sialorrea.
Confusion e incoordinacion.
Nistagmus.
Priapismo.

Continta en la siguiente pagina.
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Tabla 4. Indicaciones para dosificacion de suero antialacran polivalente.

Lo anterior.
Taquicardia e hipertension.

Marcha atéxica.
Grave Crisis epilépticas.

respiratoria.

Vision de halos rojos o ceguera transitoria.

Episodios eméticos a repeticion.
Edema pulmonar agudo e insuficiencia

Inicialmente 3 viales, hasta un
maximo de 5 viales

Niflos menores de 5 afios

Sin importar las manifestaciones locales o sistémicas

Administrar 2 viales de manera
inmediata. Si no se presenta
mejoria, administrar otra dosis
similar

Adaptado de: Inserto de Alacramyn®
Consideraciones de administracion

e Se debe reconstituir el liofilizado en los 5 mL del diluyente
que provee el fabricante, para posteriormente diluir en 50
mL de solucion salina al 0,9 %.

e Se recomienda pasar la infusion endovenosa en
aproximadamente 30 minutos.

e £n caso de que ocurra una reaccion alérgica, se debe
proceder de manera similar a lo descrito anteriormente
para accidente ofidico, segun la gravedad.

e |as manifestaciones clinicas suelen remitir en los
proximos 30 a 60 minutos de finalizada la infusion. En
caso de que esto no ocurra, se debe repetir la dosis inicial
cada 30 minutos hasta alcanzar un maximo de cinco viales
administrados.

Mensajes indispensables
e | 0s nifos estan expuestos a mordeduras o picaduras por

animales ponzofiosos, de modo que los profesionales de la
salud deben estar familiarizados con el tratamiento de estos

accidentes, incluido el adecuado uso de los antivenenos.

e E| accidente ofidico bothrdpico, lachésico y crotalico
se trata con el suero antiviperino polivalente que puede
proceder del INS, del Instituto Clodomiro Picado o de los
laboratorios Bioclon y Probiol. Su dosificacion dependera de
la gravedad del accidente y del fabricante del antiveneno.

e E| accidente ofidico elapidico basicamente se trata
con el suero anticoral polivalente del INS. Su dosificacion
dependera del drea geografica en la que ocurra el accidente,
independientemente de la gravedad.

e E| accidente escorpionico se trata con el suero del
laboratorio Bioclon. Su dosificacion dependera de la edad
del paciente y de la gravedad del accidente, con la opcion
de vigilar estrechamente a los pacientes de 5 afios 0 mas
en caso de no contar con el antiveneno.

e Se debe llevar a cabo una adecuada preparacion del
suero de acuerdo con las instrucciones del fabricante,
para posteriormente ser administrado mientras se vigila la
aparicion de reacciones adversas que requieran tratamiento,
teniendo en cuenta que tan pronto cedan, incluso en caso
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de anafilaxia, se debe reiniciar.
Viiieta clinica (desenlace)

Ante diagnostico de accidente ofidico bothropico moderado,
se administraron cuatro viales de suero antiofidico del INS
por via intravenosa en 30 minutos, sin reacciones adversas
asociadas. Se decidi¢ trasladar a una institucion de mayor
nivel de complejidad en el que pudiera ser vigilado y tratado
en caso de alguna complicacion.
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