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Envenenamientos por mordeduras de serpientes en América Latina y el Caribe:

Una vision integral de caracter regional

Snakebite poisoning in Latin America and the Caribbean: An integral view from a

regional perspective
José Maria Gutiérrez

RESUMEN

Se analiza la situacion de los envenenamientos por
mordeduras de serpiente en América Latina y el Caribe, los
cuales representan un importante problema de Salud Publica
en la regién. Esta patologia afecta, fundamentalmente, a la
poblacién rural de nuestros paises, y tiene un alto impacto
en sectores desatendidos por los programas de salud. Estos
envenenamientos son causados, en su gran mayoria, por
especies de la familia Viperidae, especialmente del género
Bothrops. Existe un conglomerado de laboratorios publicos
y privados productores de antivenenos en la region, aunque
en algunos casos la produccion no satisface las necesidades
de algunos paises, por lo que los antivenenos deben
ser importados de paises vecinos. Las investigaciones
cientificas y tecnoldgicas efectuadas en América Latina
han generado un gran bagaje de conocimiento sobre las
serpientes y sus venenos, asi como sobre la clinica de
los envenenamientos y el perfil de eficacia y seguridad
de los antivenenos, a niveles preclinico y clinico. Pese
a los indudables logros obtenidos en el manejo de esta
enfermedad en la region, se debe redoblar esfuerzos para
garantizar: (a) un mejor conocimiento de los venenos y
sus efectos; (b) una vision mas realista de la incidencia de
estos envenenamientos; (c) un mejoramiento cualitativo y
cuantitativo en la produccion de antivenenos; (d) un mejor
control de calidad de los antivenenos que se importan en
algunos paises; (e) una mas adecuada distribucién de los
antivenenos en la regién, especialmente en zonas rurales
de alta incidencia de envenenamientos; (f) una mayor
capacitacion del personal de salud en el tratamiento de
estos envenenamientos, incluyendo el correcto uso de
antivenenos; (g) un seguimiento y atencién a las personas
que han sufrido secuelas como producto de estos accidentes;
y (h) programas comunitarios de prevencion y atencion de
esta patologia. Estas tareas deben ser enfrentadas con
una filosofia de equidad, solidaridad y cooperacion en la
region, con la participacion de multiples protagonistas a muy
diversos niveles.

Palabras clave: Envenenamientos, mordeduras de
serpiente, América Latina y el Caribe, antivenenos,
prevencion, capacitacion, investigacion.

SUMMARY

The public health problem of envenomings induced
by snakebites in Latin America and the Caribbean is analyzed
in this work. This pathology affects predominantly the rural
population and has a high impact on regions where the
provision of health services is insufficient. The majority of
envenomings are inflicted by species of the genera Bothrops
and Crotalus, classified in the family Viperidae. There
are several laboratories in the region which manufacture
antivenoms for the treatment of these envenomings, although
the volume of production in some cases does not fulfill the
national demand and, consequently, antivenoms have to be
imported. A significant body of knowledge has been gained in
the taxonomy of the snakes and the biochemistry, toxicology
and immunology of venoms, as well as in the preclinical
and clinical performance of antivenoms. Despite significant
advances in the control of this neglected tropical disease
in Latin America, there are pending tasks in the region,
such as: (a) To improve our knowledge on snakes and their
venoms; (b) to assess the actual incidence and mortality
of snakebite envenomings; (c) to increase the volume of
antivenom produced and, in some cases, to improve the
quality of antivenoms; (d) to improve the national quality
control laboratories; (e) to develop more effective strategies
of distribution of antivenoms, especially to remote rural
areas where snakebites are frequent; (f) to foster permanent
education programs for the health staff in charge of the
treatment of these envenomings; (g) to follow up and provide
support to people that suffer physical or psychological
sequelae as a consequence of these envenomings; and (h)
to strengthen community programs aimed at improving the
prevention and adequate management of snakebites. This
conglomerate of tasks should be approached with a philosophy
of solidarity, integration and cooperation in the region, with the
involvement of multiple actors and institutions.

Key Words: Envenomings, snakebites, Latin America and
the Caribbean, antivenoms, prevention, training, research.
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Envenenamiento ofidico en América Latina y el Caribe

INTRODUCCION

Los envenenamientos por mordeduras de
serpiente constituyen un importante problema de
Salud Publica en amplias regiones de Africa, Asia y
América Latina (WHO, 2007a; Kasturiratne et al.,
2008; Gutiérrez et al., 2010). Esta patologia, que
afecta fundamentalmente a personas pobres que
habitan regiones rurales (Gutiérrez et al., 2006; WHO,
2007a; Harrison ef al., 2009), ha sido tradicionalmente
descuidada por las autoridades de salud, las agendas
de investigacion y las grandes empresas farmacéuticas
en el mundo, por lo que la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) la ha incluido en la lista de ‘enfermedades
desatendidas’ (neglected) (www.who.int/neglected
diseases/diseases/en/). En afios recientes, se ha generado
un renovado interés por el estudio y la atencion de
este problema, lo cual se ha reflejado en diversas
actividades a escalas nacional, regional y global. En
América Latina, varias iniciativas han coadyuvado
para que este tema de Salud Publica sea visibilizado
y atendido con mayor voluntad politica, salubrista,
cientifica y tecnologica (www.paho.org/spanish/ad/dpc/
vp/poisonous-animals.htm; Gutiérrez et al., 2007), lo
cual ha abierto importantes perspectivas de desarrollo
e integracion regional en este campo.

Como ocurre con otros problemas de Salud
Publica, el analisis y la solucion de los envenenamientos
por mordeduras de serpiente deben ser enfocados desde
una perspectiva integral y holistica, esto es, considerando
la complejidad y el caracter multifactorial del problema.
Este tipo de enfoque demanda la incorporacion de muy
diversos sectores en los ambitos cientifico, tecnologico,
politico, salubrista y de organizacion social. El presente
trabajo presenta un analisis de la situacion actual de
los envenenamientos por mordeduras de serpiente en
América Latina y el Caribe. Asi mismo, discute la
produccion, distribucion y uso de los antivenenos en la
region, conjuntamente con aspectos relacionados con la
prevencion y el tratamiento de estos envenenamientos.
Se da especial énfasis a una serie de tareas pendientes
que se tienen en la region para reducir el impacto de esta
patologia en la poblacion.

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS
Incidencia y mortalidad

Los datos de incidencia y mortalidad por
envenenamientos por mordeduras de serpiente en
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América Latina son, en muchos casos, incompletos,
por diversas razones. Generalmente estos datos
emanan de estadisticas hospitalarias y, si bien en
varios paises la mayoria de los pacientes acude a
centros hospitalarios para recibir tratamiento, en
otros casos un numero indeterminado de pacientes
no es atendido en los centros de salud, por diversas
razones. Por otra parte, no siempre hay un acopio y
sistematizacion adecuados de los datos hospitalarios.
Lo anterior redunda en que las estadisticas oficiales,
en algunos casos, sean subregistros que no muestran la
verdadera magnitud del problema. En paises de Africa
y Asia, algunos estimados de incidencia, basados en
censos y entrevistas domiciliares en poblaciones, han
evidenciado un gran subregistro hospitalario y han
arrojado cifras mas realistas de incidencia y mortalidad
(véase por ejemplo el estudio reciente de Rahman et
al., (2010) para Bangladesh). Una de las principales
tareas pendientes en América Latina es la de desarrollar
sistemas de registro y estudios epidemiologicos con
diversas metodologias para tener una vision mas
rigurosa de la incidencia de estos envenenamientos en
la region. La declaracion del envenenamiento ofidico
como una enfermedad de notificacion obligatoria en
algunos paises ha constituido un paso importante que
debe generalizarse en la region (Gutiérrez et al., 2007).

Pese a las limitaciones sefialadas en el parrafo
anterior, contamos con informacion emanada de los
Ministerios de Salud de los paises latinoamericanos y
del Caribe que permite tener un estimado del impacto
de este problema, al menos a nivel hospitalario. La
Tabla I resume las cifras de casos para los diferentes
paises, con un total para la region cercana a los 70.000
casos por aflo. Esta cifra corresponde aproximadamente
al limite inferior de un estimado efectuado con base
en diversas fuentes y que plantea que el nimero de
casos anuales en América Latina oscila entre 80.329
y 129.084 (Kasturiratne et al., 2008). Los datos de
mortalidad son también incompletos, aunque se
cuenta con informacién en ciertos paises. La tasas de
mortalidad por 100.000 habitantes por afio descritas
para algunos paises son las siguientes: Costa Rica,
0,02-0,15 (Fernandez & Gutiérrez, 2008); Panama,
0,5 (Hildaura Acosta, comunicacidon personal);
Venezuela, 0,1 - 0,2 (Benitez et al., 2007); Brasil, 0,05
(de Oliverira et al., 2009); Ecuador, 0,05 (Gonzalez-
Andrade & Chippaux, 2010). Kasturiratne et al (2008)
estimaron que el nimero de muertes anuales por
mordeduras de serpiente en América Latina oscila entre
540 y 2.298, aunque las cifras reales probablemente
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Tabla I. Numero estimado por pais de mordeduras por serpientes y especies de mayor relevancia
médica en América Latina y El Caribe.

Pais

Numero de mordeduras por afio

Especies mas importantes’

América del Norte

México

27.000 (Gomez & Dart, 1995)

Agkistrodon bilineatus
Agkistrodon taylori
Bothrops asper
Crotalus atrox
Crotalus scutulatus
Crotalus simus
Crotalus totonacus

América Central

Belice 50 (Gutiérrez et al., 2007) Bothrops asper
Costa Rica 500-600 (Sasa & Vasquez, 2003) g‘r’é’;’;msj;‘fs’

El Salvador 50 (Gutiérrez et al., 2007) Crotalus simus
Guatemala 500 (Gutiérrez et al., 2007) g?ot?arﬁs ss?rsni esr
Honduras 500 (Gutiérrez et al., 2007) Bothrops asper
Nicaragua 600 (Gutiérrez et al., 2009b) g(;(t)?arifg Ss«’;_':qﬁ:j e;r
Panama 1.300-1.800 (Gutiérrez et al., 2009b) Bothrops asper

El Caribe

Aruba No se encontré informacion Crotalus durissus
Martinica 20 (Warrell, 2004) Bothrops lanceolatus
Santa Lucia 12 (Warrell, 2004) Bothrops caribbaeus

Trinidad y Tobago

No se encontré informacion

Bothrops atrox

América del Sur

Argentina

Bolivia

Brasil

Colombia

Ecuador

Guyana

270 (Gutiérrez et al., 2009b)

1.000 (Gutiérrez et al., 2009b)

26.000-29.000 (de Oliveira et al.,
2009)

3.000 (Otero et al., 2006)

1.400-1.600 (Gonzalez Andrade &
Chippaux, 2010)

200 (Warrell, 2004)

Bothrops alternatus
Bothrops diporus?
Crotalus durissus

Bothrops atrox
Bothrops mattogrossensis?
Crotalus durissus

Bothrops atrox
Bothrops jararaca
Bothrops jararacussu
Bothrops leucurus
Bothrops moojeni
Crotalus durissus

Bothrops asper
Bothrops atrox
Bothrops bilineatus
Crotalus durissus

Bothrops asper
Bothrops atrox
Bothrops bilineatus
Lachesis muta

Bothrops atrox
Bothrops bilineatus
Bothrops brazili
Crotalus durissus
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viene de la pag. 03

Guyana Francesa

Paraguay 400-500 (Gutiérrez et al., 2009)
Peru 1.400-1.500 (Gutiérrez et al., 2007)
Surinam No se encontré informacion
Uruguay 50-60 (Gutiérrez et al., 2007)

7.000 (Alexis Rodriguez-Acosta,
Venezuela

comunicacion personal)

100 (Chippaux, 2002)

Bothrops atrox
Bothrops bilineatus
Bothrops brazili
Crotalus durissus

Bothrops alternatus
Crotalus durissus

Bothrops atrox
Bothrops bilineatus
Bothrops pictus
Crotalus durissus
Lachesis muta

Bothrops atrox
Bothrops bilineatus
Bothrops brazili
Crotalus durissus

Bothrops alternatus
Crotalus durissus

Bothrops atrox
Bothrops colombiensis
Bothrops venezuelensis
Crotalus durissus

1. Las especies mas importantes son aquellas clasificadas en la Categoria 1 en las WHO Guidelines for the Production, Control and Regulation of Snake
Antivenom Immunoglobulins (WHO, 2010). En el caso de Venezuela, se afiade la especie Bothrops colombiensis.

2. Anteriormente clasificadas como subespecies de Bothrops neuwiedi.

sean mayores, debido al problema de subregistro
mencionado anteriormente.

En general, estos envenenamientos
afectan principalmente a trabajadores agricolas,
predominantemente varones adultos, pero afectando
también a mujeres y niflos residentes en zonas rurales
(Otero et al., 1992; Gutiérrez, 2009a; de Oliveira et al.,
2009). Sin embargo, las estadisticas generales a nivel
nacional tienen el problema de que ocultan importantes
diferencias de caracter regional, social y étnico. Opera
aqui lo que se ha denominado ‘la tirania de los promedios’
(Kliksberg, 2007), lo que significa que, si se analizan
solo las tendencias generales de cada pais, esto impide
detectar manifestaciones de asimetria en la incidencia
de las enfermedades y de inequidad en la atencion de las
mismas por parte de los sistemas de salud. Poblaciones
vulnerables ubicadas en zonas rurales retiradas de centros
urbanos presentan alta incidencia y mortalidad por
mordedura de serpiente, tal y como se ha documentado
para poblaciones indigenas en América del Sur (Larrick
et al., 1978; Pierini et al., 1996). El uso de sistemas
de georeferenciacion, conjuntamente con el analisis
de diversos parametros de distribucion de especies de
serpientes, poblaciones humanas y acceso a sistemas de
atencion en salud, permitira tener una vision mas amplia
y precisa de la magnitud de este problema y de su impacto
en regiones especificas que constituyen areas vulnerables
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que requieren ser atendidas. Dos estudios recientes en
Argentinay Nicaragua (Leynaud & Reati, 2009; Hansson
et al.,2010) ilustran la utilidad de estas metodologias.

Las especies mas relevantes

Las serpientes venenosas de América Latina
y el Caribe se ubican, principalmente, en las familias
Viperidae y Elapidae (Campbell & Lamar, 2004).
Si bien existen especies clasificadas en la familia
Colubridae (sensu lato) que son capaces de producir
una secrecion toxica e inyectarla, la severidad de los
casos de mordeduras por especies de esta familia es,
generalmente, leve (Prado-Franceschi & Hyslop, 2002;
Gutiérrez & Sasa, 2002). La gran mayoria de los casos
son provocados por especies de la familia Viperidae,
predominando las clasificadas en el género Bothrops,
seguidos por las del género Crotalus (Otero et al.,
1992; Fan & Cardoso, 1995; de Oliveira et al., 2009;
Warrell, 2004; Gutiérrez, 2009a). Los envenenamientos
provocados por especies del género Micrurus (familia
Elapidae, conocidas como corales) representan
aproximadamente el 1% de los casos (de Oliveira et
al., 2009; Gutiérrez, 2009a). Las especies que causan
mas accidentes varian de acuerdo al pais (Tabla I).
Algunas especies destacan por la alta frecuencia de
casos y por su amplia distribucion geografica, tales como
Bothrops asper en América Central y la region norte de
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América del Sur, B. atrox en la region amazonica, B.
alternatus 'y B. jararaca en la region sur de América del
Sur, y la cascabel Crotalus durissus en toda la region
sudamericana (Cardoso et al., 2009; Warrell, 2004;
Gutiérrez, 2009a; WHO, 2010) (Tabla I).

ASPECTOS CLINICOS
ENVENENAMIENTOS

DE LOS

Envenenamientos por especies de la familia Viperidae

Pese a la existencia de importantes diferencias
intra- e inter-especificas en la composicion de los
venenos de serpientes en la region, los patrones clinicos
de envenenamientos por especies de la familia Viperidae
son similares en el continente. Estos envenenamientos
se caracterizan principalmente por manifestaciones
locales, en el sitio de la inyeccion del veneno, tales como
dolor, edema, sangrado, necrosis de tejido muscular,
dermonecrosis y formacion de ampollas (Cardoso et
al., 2009; Warrell, 2004; Otero-Patifio, 2009; Gutiérrez,
2009a). Esta patologia local frecuentemente se complica
por infecciones por diversos microorganismos (Otero et
al., 2002; Otero, 2009). La severidad de esta patologia
local varia mucho y puede ir desde casos leves, que
cursan solamente con edema y dolor, hasta casos severos
donde hay importante necrosis tisular y daio permanente
del tejido. Por otra parte, estos venenos provocan
alteraciones sistémicas, caracterizadas por hemorragia,
alteraciones de la coagulacion (desfibrinogenacion),
alteraciones hemodinamicas que pueden llevar a choque
cardiovascular, ¢ insuficiencia renal aguda (Cardoso et
al.,2009; Warrell, 2004; Otero-Patifio, 2009; Gutiérrez,
2009a). Se han descrito al menos dos excepciones
importantes a este patron fisiopatoldgico predominante
en vipéridos: (a) Los envenenamientos por dos especies
de cascabel, Crotalus durissus en América del Sur
y algunas poblaciones de la cascabel de Mojave, C.
scutulatus, en América del Norte, se caracterizan
por neurotoxicidad severa y miotoxicidad sistémica
(rabdomiolisis), acompafiadas de desfibrinogenacion e
insuficiencia renal aguda, pero sin presentar patologia
local importante (Azevedo-Marques et al., 2009).
(b) Los envenenamientos por las especies Bothrops
lanceolatus y B. caribbaeus, endémicas en las islas
caribefias de Martinica y Santa Lucia (Campbell &
Lamar, 2004), las cuales inducen un cuadro de trombosis
severas en un porcentaje de los pacientes, conjuntamente
con la patologia local caracteristica de envenenamientos
botropicos (Thomas ef al., 1996).
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Envenenamientos por especies de la familia Elapidae

Los envenenamientos por serpientes coral
(género Micrurus) se caracterizan por la ausencia de
efectos patologicos locales y de la coagulacion, y por
el predominio de la actividad neurotoxica de toxinas
que bloquean las uniones neuromusculares. El cuadro
clinico se basa en una secuencia de eventos paraliticos
progresivos que pueden culminar, en casos severos, en
paralisis respiratoria y muerte (da Silva & Bucaretchi,
2009; Warrell, 2004). Se han descrito casos asociados,
ademas, con miotoxicidad y con otras alteraciones,
aunque la paralisis flacida es claramente la manifestacion
clinica predominante (Manock et al., 2008).

La importancia de las secuelas

Un niimero no bien determinado de pacientes
que sufren envenenamientos por especies de la familia
Viperidae desarrollan secuelas de caracter fisico y
psicoldgico. Las drasticas alteraciones patologicas
que los venenos causan en la region de la mordedura
originan frecuentemente pérdida de tejido y disfuncion
en la extremidad, lo cual acarrea consecuencias
permanentes con implicaciones fisicas, sociales y
econdmicas. Ademas, estos envenenamientos pueden
generar secuelas psicoldgicas, incluyendo sindrome de
estrés postraumatico. Aunque la incidencia e impacto
de estas secuelas no han sido debidamente investigadas
en América Latina, es claro que este es un aspecto
muy importante de esta patologia, el cual requiere
intervenciones en diversos ambitos.

LOS VENENOS DE SERPIENTES: BIOQUIMICA
Y TOXICOLOGIA

Existe una rica tradicion en la region
latinoamericana de investigacion en las areas de
Bioquimica, Biologia Molecular, Farmacologia,
Inmunologia y Patologia Experimental de los venenos
de serpientes de la region. Las contribuciones
efectuadas en estos campos por grupos ubicados en
diversos paises de la region es enorme y su revision
detallada supera los alcances de un trabajo de caracter
mas bien general como el presente. No obstante,
cabe mencionar, entre otros logros, el estudio de
la protedmica de los venenos, el aislamiento y
caracterizacion de toxinas, el estudio de su mecanismo
de accion y de sus efectos en modelos experimentales in
vivo e in vitro (ver por ejemplo los capitulos incluidos
en el libro editado por Cardoso ef al., 2009). En afios
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recientes, grupos de investigacion de la region, en
colaboracion con grupos europeos y norteamericanos,
han profundizado en el estudio de la protedmica de los
venenos de serpientes, esto es, del analisis completo
de las proteinas contenidas en dichos venenos (ver por
ejemplo Serrano et al., 2005; Gutiérrez et al., 2009a;
Calvete, 2010). Estos estudios han evidenciado, por
un lado, un complejo patrén de variaciones intra- e
interespecificas en estos venenos, asi como el hecho
de que los venenos de vipéridos en la region estan
constituidos por muchas proteinas y péptidos que, sin
embargo, se pueden agrupar en un niimero pequefio
de familias de proteinas principales, tales como:
fosfolipasas A2, metaloproteinasas dependientes de
zinc, serina proteinasas, proteinas tipo lectinas tipo
C, desintegrinas, proteinas ricas en cisteina (CRISPs),
péptidos potenciadores de bradicinina y L-aminoacido
oxidasas, entre otras (Gutiérrez et al., 2009a; Calvete,
2010). También se ha investigado la protedmica y
transcriptomica de venenos de serpientes Micrurus,
destacandose la gran abundancia de neurotoxinas de
baja masa molecular y de fosfolipasas A2 (Olamendi-
Portugal et al., 2008; Ledo et al., 2009; Fernandez et
al., 2011). El tema de las variaciones intraespecificas
en los venenos de especies de relevancia médica es
muy importante para el reconocimiento de cuadros
clinicos divergentes, asi como para la seleccion de
las mezclas ideales de venenos para ser empleadas en
la inmunizacion para la produccion de antivenenos.
Un caso notorio de variacion en América Latina lo
constituyen los venenos de serpientes cascabel (género
Crotalus), los cuales divergen enormemente en cuanto
a la expresion de toxinas con actividades neurotoxica,
coagulante y hemorragica (Saravia et al., 2002; Aguilar
et al., 2007; Calvete et al., 2010).

Por otro lado, se ha dilucidado los aspectos
principales del mecanismo de accion de las toxinas que
provocan necrosis muscular (Gutiérrez & Lomonte,
2009), hemorragia (Baldo et al., 2010; Gutiérrez et
al., 2005; Escalante e al., 2011), coagulopatias (Sano-
Martins & Santoro, 2009) y neurotoxicidad (Vital-
Brazil, 1987a), asi como los mecanismos involucrados
en el edema y el dolor (Teixeira et al., 2009). Los
estudios de los venenos también han permitido
desarrollar y adaptar una serie de metodologias
sencillas de laboratorio que pueden utilizarse no solo
en la caracterizacion de los mismos, sino también en
el andlisis de la capacidad de los antivenenos para
neutralizar los efectos letal, hemorragico, miotdxico,
edematigeno, coagulante y desfibrinogenante de los
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venenos (Instituto Clodomiro Picado, 2008; WHO,
2010).

Debe destacarse que, no obstante el importante
avance logrado en el conocimiento de la composicion
y mecanismo de accion de los venenos de serpientes
de la region, existe una separacion entre los grupos
de investigacion que generan estos conocimientos
y los grupos que trabajan en los ambitos clinicos y
de produccion de antivenenos. En otras palabras, el
conocimiento generado sobre los venenos no siempre
se traslada a los ambitos clinico y productivo, donde
dicho conocimiento seria de enorme utilidad en el
manejo de los pacientes mordidos por serpientes y en
el mejoramiento de las tecnologias para produccion
y control de calidad de antivenenos. El desarrollo
de actividades y programas que permitan fortalecer
contactos y sinergias entre quienes trabajan en ciencia
basica y quienes se dedican a la clinica, el desarrollo
tecnoldgico y la produccion es una tarea importante
en la region.

ANTIVENENOS: PRODUCCION Y CONTROL DE
CALIDAD

La administracion parenteral de antivenenos
de origen animal constituye el Unico tratamiento
cientificamente validado para los envenenamientos por
mordeduras de serpiente. Los primeros antivenenos se
desarrollaron a finales del siglo XIX, en Francia (Bon,
1996) y rapidamente se establecid su produccion en el
Instituto Butantan, en Brasil (Vital-Brazil, 1987b). En
las décadas subsiguientes, otros laboratorios de la region
iniciaron la produccion de estos inmunobioldgicos vy,
actualmente, existen centros productores en México,
Costa Rica, Colombia, Venezuela, Ecuador, Perq,
Bolivia, Brasil, Argentina y Uruguay (http://apps.
who.int/bloodproducts/snakeantivenoms/database/)
(Gutiérrez et al., 2007). La informacion contenida
en esta pagina web de la OMS incluye la lista
de antivenenos y las especies cuyos venenos son
neutralizados por los diferentes antivenenos.

Los antivenenos poliespecificos (o polivalentes)
contra venenos de especies clasificadas en la familia
Viperidae son los que se producen en mayor cantidad
y por un mayor numero de laboratorios, especialmente
los antivenenos antibotréopicos (http://apps.who.int/
bloodproducts/snakeantivenoms/database/). En América
del Sur existen antivenenos distintos para el tratamiento
de envenenamientos por especies de Bothrops y de
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Crotalus, dado que clinicamente es posible diferenciar
entre estos tipos de envenenamientos (Cardoso
et al., 2009; Warrell, 2004). Por el contrario, en
América Central y en México se producen antivenenos
polivalentes botropico-crotalico y, en Costa Rica,
botropico-crotalico-laquésico (Gutiérrez, 2009a).
Algunos laboratorios producen antivenenos anti-
elapidicos, para el tratamiento de envenenamientos por
mordeduras de serpientes Micrurus sp.

Las tecnologias utilizadas en la produccion de
estos antivenenos varian en la region pero, en términos
generales, se basan en tres tipos de procedimientos: (a)
Tratamiento con pepsina y precipitacion con sulfato
de amonio, lo cual genera antivenenos compuestos
por fragmentos F(ab’)2 de las inmunoglobulinas;
(b) precipitacion con sulfato de amonio para generar
preparaciones de IgG completas; y (c) precipitacion
con acido caprilico para purificar moléculas de
IgG completas (Gutiérrez & Leon, 2009). La OMS
desarrolld y publico guias para la produccion y
control de antivenenos, las cuales constituyen una
herramienta de gran utilidad para uniformar y mejorar
las condiciones de manufactura y regulacion de estos
productos (WHO, 2010). En América Latina, la gran
mayoria de los productores utilizan el caballo para
la inmunizacion con venenos, aunque en el caso de
Bolivia se emplean burros y, recientemente, llamas,
por sumejor adaptabilidad a la altura de La Paz, donde
se encuentra el laboratorio productor (Gutiérrez ef al.,
2007; Fernandez et al., 2010).

Algunos paises de la region, tales como Brasil,
Costa Rica, México y Argentina, son autosuficientes en
el abastecimiento de sus necesidades de antivenenos.
Otros paises, como Colombia, Venezuela, Pert y
Bolivia, tienen centros productores que en determinadas
ocasiones no satisfacen la demanda nacional de estos
productos, por lo que recurren a la importacion de
antivenenos de otros paises de la region. En los casos de
Paraguay, las Guyanas, Panama, Nicaragua, Honduras,
El Salvador, Belice y Guatemala, sus necesidades de
antivenenos son llenadas por productores de otros paises,
generalmente de Costa Rica, Brasil y México. Los
envenenamientos por la especie Bothrops lanceolatus,
en la isla antillana de Martinica, son tratados con
un antiveneno monoespecifico anti-B. lanceolatus
producido en Francia (Thomas et al., 1995).

El control de calidad de antivenenos se
efecttia tanto a nivel de los laboratorios productores
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como, en algunos paises, por los Ministerios de Salud.
Es importante introducir el control de calidad a nivel
nacional en aquellos paises donde atin no existe, para
garantizar que los antivenenos que se produzcan
localmente, o que se importen de paises de la region,
cumplan con los requisitos de eficacia y seguridad
establecidos para estos inmunobiologicos. Las guias
de la OMS incluyen descripciones detalladas de las
metodologias de control que se deben utilizar (WHO,
2010). Un mejoramiento en el control de calidad de
antivenenos podria lograrse mediante programas de
cooperacion regional, auspiciados por la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS), dirigidos a generar
capacitacion a nivel regional en este tema.

LA EVALUACION PRECLINICA Y CLINICA DE
LOS ANTIVENENOS

Estudios preclinicos

En América Latina se ha prestado especial
atencion a la evaluacion preclinica de los antivenenos
que se emplean en la region. Se han efectuado diversos
proyectos colaborativos para evaluar la reactividad
cruzada de los antivenenos de varios paises, esto
es, la capacidad de antivenenos para neutralizar los
venenos de especies de la region. Estudios de este
tipo se han realizado para venenos y antivenenos de
Argentina (de Roodt et al., 1998), Brasil (Camey et al.,
2002; Bogarin et al., 2000), Peru (Rojas et al., 2005),
Bolivia (Fernandez et al., 2010), Colombia (Otero et
al., 1995), Ecuador (Theakston et al., 1995), Costa
Rica (Bolafios, 1971; Gutiérrez et al., 1985; Bogarin
et al., 2000) y Guatemala (Saravia ef al., 2001), entre
otros. Recientemente, y gracias a un proyecto regional
apoyado por el Programa CYTED, se efectud lo que
ha sido el estudio regional mas amplio para evaluar
preclinicamente antivenenos de la region (Segura et al.,
2010). Se debe estimular el desarrollo de este tipo de
investigaciones en América Latina con el fin de tener
un marco mas amplio de la reactividad cruzada de los
antivenenos y, consecuentemente, del uso potencial
de productos de la region en diversos paises. Existen
metodologias sencillas y de bajo costo para cumplir
con estos objetivos (Instituto Clodomiro Picado, 2008;
WHO, 2010).

Los resultados de estas investigaciones, en
general, reflejan una alta reactividad cruzada de los
antivenenos botropicos en la region, independientemente
de los venenos que se utilicen en la inmunizacion (Segura
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et al., 2010). Sin embargo, se han dado situaciones
donde determinados antivenenos no neutralizan
venenos heterélogos, o sea, venenos no empleados en
la inmunizacion. Un ejemplo claro es la incapacidad de
antivenenos contra serpientes cascabel (Crotalus sp.)
producidos en América Central para neutralizar venenos
de cascabeles de América del Sur, y viceversa (Saravia
et al., 2002; Calvete et al., 2010). Los antivenenos
para envenenamientos por Micrurus sp tienen escasa
reactividad cruzada (Bolafios & Cerdas, 1978; Tanaka
etal.,2010), lo cual limita el uso de los mismos y sefiala
la necesidad de emprender esfuerzos regionales para
producir un antiveneno antielapidico panamericano.

Ensayos clinicos

Como lo ha sefialado la OMS (WHO, 2010),
la introduccion en una determinada region o pais de un
antiveneno nuevo o que ha sido producido en otra region
debe estar sustentado, ademas de por una minuciosa
evaluacion preclinica, por evidencia clinica de su
eficaciay seguridad. En muchas ocasiones, la evidencia
clinica se basa en observaciones no sistematicas
efectuadas a lo largo de muchos afios de practica con
estos productos. Sin embargo, se han emprendido
importantes esfuerzos por efectuar ensayos clinicos
aleatorizados y controlados con antivenenos en Brasil
(Cardoso et al., 1993; Pardal et al., 2004), Ecuador
(Smalligan et al., 2004) y Colombia (Otero et al., 1996,
1999, 2006; Otero-Patifio et al., 1998, 2007). Estos
estudios han corroborado la eficacia de antivenenos
generados en Colombia, Brasil, Ecuador, Costa Rica y
México, y han evidenciado importantes diferencias en
la seguridad de estos productos, ya que antivenenos del
tipo IgG manufacturados mediante precipitacion con
sulfato de amonio han mostrado un perfil de seguridad
inferior a los antivenenos IgG fraccionados con acido
caprilico y a algunos antivenenos F(ab’)2 (ver por
ejemplo Otero et al., 1999 y Otero-Patifio et al., 1998).
Es necesario fomentar la capacitacion en este tema en la
region, asi como apoyar el desarrollo de ensayos clinicos
con antivenenos en los diferentes paises.

MASALLA DE LOS ASPECTOS TECNOLOGICOS:
EL PROBLEMA DE LA DISTRIBUCION DE
ANTIVENENOS EN EL CONTEXTO DE LA
SALUD PUBLICA

Aun cuando se incremente la produccion de
antivenenos eficaces y seguros en América Latina, se
presenta el problema de la gestion de la distribucion de
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los mismos a las localidades donde éstos se necesitan,

especialmente en las zonas rurales del continente.

Existen regiones altamente vulnerables en este sentido,

ubicadas en zonas remotas donde los servicios de

salud son insuficientes o inexistentes, generandose un
patron de inequidad en la atencion de esta patologia.

Los problemas de distribucion se pueden categorizar

en los siguientes aspectos:

(1) El deficiente registro de la incidencia de las
mordeduras por serpiente provoca que, en muchos
casos, se desconozca el impacto de este problema
en ciertas regiones y, consecuentemente, la
distribucion de antivenenos no se ajuste a la
realidad epidemioldgica de esta patologia.
Ello hace que regiones con alta incidencia no
registrada no reciban dotaciones de antiveneno
adecuadas. Para solventar este problema
se requiere conocer con mayor precision la
distribucién regional de estos envenenamientos,
mediante el uso de sistemas de recoleccion
de informacion mas eficaces y el empleo de
tecnologias de georeferenciacion (ver por
ejemplo Leynaud & Reati, 2009 y Hansson et
al., 2010).

(2) Las politicas de adquisicion de antivenenos
son frecuentemente engorrosas e ineficientes,
y los presupuestos son insuficientes para la
adquisicion de los volimenes de antiveneno
que requiere un pais. Esto se debe enfrentar
con politicas de adquisicion expeditas y con
programas de caracter regional fomentados por
la OPS y los Ministerios de Salud. Asi mismo,
los gobiernos deben asignar los presupuestos
necesarios para la adquisicion de los voliumenes
de antiveneno adecuados para cubrir las
necesidades de cada pais. Este tema también
atafie a la necesidad de que los precios de estos
productos se mantengan en un ambito razonable,
lo cual conlleva la necesidad de fortalecer los
laboratorios publicos productores de la region.

(3) Los antivenenos adquiridos por los ministerios
se distribuyen, en muchas ocasiones, a hospitales
regionales, pero no a clinicas y centros de salud
de zonas rurales donde ocurren la mayoria de las
mordeduras por serpientes. Este problema debe
ser enfrentado mediante el disefio de politicas de
distribucion de antivenenos que se ajusten a la
verdadera incidencia de estos envenenamientos y
que consideren la necesidad de que zonas rurales
retiradas cuenten con la cantidad suficiente de
frascos de antiveneno. Asi mismo, la promocion
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de una gestion eficiente y transparente en dichos
programas, con una adecuada descentralizacion
de los mismos, debe fomentarse en la region.

(4) La ‘cadena de frio’ es defectuosa o ausente en
muchas localidades rurales, lo que dificulta la
distribucion y mantenimiento de antivenenos
liquidos en la region, los cuales requieren ser
almacenados y transportados a temperaturas que
oscilen entre 2 y 8°C (Gutiérrez et al., 2009b;
WHO, 2010). La solucion a este problema
tiene varios componentes: por un lado, debe
darse inversion, en los sistemas de salud de la
region, en el fortalecimiento de la cadena de
frio. Ademas, debe promoverse el uso de canales
de distribucion previamente establecidos para
otros inmunobiolégicos, como las vacunas,
y forjar alianzas con otros componentes del
sector salud. Por otra parte, se debe capacitar
al personal médico, de enfermeria, de farmacia
y administrativo en el correcto manejo de la
cadena de frio. Finalmente, se debe consolidar
la capacidad tecnoldgica regional para producir
antivenenos que no requieran de cadena de
frio, ya sea como productos liofilizados, o bien
mediante el desarrollo de nuevas formulaciones
de antiveneno liquido que sean estables a
temperatura ambiente (Rodrigues-Silva et al.,
1999; Segura et al., 2009).

(5) Ausencia de centros de salud en localidades
remotas donde es frecuente el envenenamiento
ofidico. Este problema atafie a las politicas de
salud en general, y sus raices y soluciones son
complejas. Las politicas macroecondmicas
predominantes en muchos paises de la region
en las Ultimas décadas no han privilegiado la
inversion social, incluyendo el area de la Salud
Publica (Kliksberg, 2007). Es necesario llevar
adelante procesos de participacion ciudadana
y comunitaria, asi como de voluntad politica
de los sectores dirigentes para consolidar los
sistemas de salud, particularmente en regiones
de vulnerabilidad donde los estados fallan en la
provision de servicios esenciales. Asi mismo,
el establecimiento de alianzas y sinergias entre
organizaciones de la sociedad civil, del sector
privado y de los gobiernos, en un contexto de
descentralizacion eficiente y con transparencia,
esta llamado a jugar un papel central en este
y en otros temas de salud (Kliksberg, 2007).
La solucion de este problema macro de Salud
Publica traera consecuencias muy positivas en el
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ambito de los envenenamientos por mordeduras
de serpiente.

EL USO ADECUADO DE LOS ANTIVENENOS Y
LA CAPACITACION MEDICA

Atn si se contara con una cantidad suficiente
de antivenenos y los mismos se distribuyeran
adecuadamente a las regiones donde ocurren las
mordeduras por serpientes, ello no necesariamente
implica que los antivenenos van a emplearse
adecuadamente y que los pacientes van a recibir un
tratamiento eficaz. Para cumplir esta meta es necesario
tener programas de capacitacion para el personal
del sector salud en el adecuado tratamiento de los
envenenamientos. Esta meta conlleva la capacitacion
en las carreras del la salud, como parte de los estudios
universitarios, asi como el desarrollo de programas
de educacion continua para estos profesionales. Es
fundamental garantizar que dichas actividades de
educacion continua se lleven a las zonas rurales donde
la incidencia de este problema es mayor. La edicion
de textos y materiales diversos, incluyendo algoritmos
de manejo y material audiovisual, debe complementar
estas actividades, tal y como se ha efectuado en Brasil
(Ministerio da Saude, 1998), Costa Rica (Instituto
Clodomiro Picado, 2009), Panama (Hildaura Acosta,
comunicacion personal), Argentina (Ministerio de
Salud, 2007), Venezuela (Rodriguez-Acosta et al.,
1995) y Paraguay (Ministerio de Salud Publica y
Bienestar Social, 2008), entre otros paises. Asi mismo,
las tecnologias de la informacién y comunicacion
(TIC’s) deben emplearse creativamente en este ambito.
Estos programas de capacitacion deben incluir el
correcto diagnoéstico de esta patologia, el uso adecuado
del antiveneno, el manejo de las reacciones adversas al
antiveneno, la terapia complementaria para enfrentar
las complicaciones de estos envenenamientos y el
adecuado seguimiento de los casos. La cooperacion y el
establecimiento de sinergias entre las universidades, los
centros productores de antivenenos y las autoridades
de salud nacionales y locales, con participacion de
organizaciones de la sociedad civil, debe ser la base
para el desarrollo de programas eficaces en este ambito.

LA ATENCION A PERSONAS CON SECUELAS
PRODUCTO DE ENVENENAMIENTOS OFIDICOS

Un aspecto que ha sido descuidado en
América Latina, asi como en otras partes del mundo,
relacionado con los envenenamientos por mordeduras
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de serpiente lo constituye la ausencia de seguimiento
y apoyo a aquellas personas que presentan algin tipo
de secuela como consecuencia de estos accidentes, se
trate de secuelas fisicas o psicologicas (Williams et
al., 2010). El hecho de que la mayoria de los pacientes
mordidos por serpiente, luego de su atencién médica,
regresan a sus comunidades y no reciben seguimiento,
hace que se desconozca la incidencia de secuelas y
las consecuencias que las mismas tienen en la vida de
estas personas. Es necesario desarrollar investigaciones
sobre este tema y, con base en los hallazgos,
implementar politicas de atencion, con participacion
de instituciones publicas y de organizaciones no
gubernamentales de diverso tipo, incluyendo las que
desarrollan actividades de atencion a otros tipos de
discapacidades. El desarrollo de sinergias y programas
conjuntos, con activa participacion ciudadana, debe ser
fomentado en este ambito de accion.

LA PREVENCION Y LA ADECUADA ATENCION
INMEDIATA A LAS PERSONAS QUE SUFREN
ENVENENAMIENTOS

Finalmente, es necesario consolidar esfuerzos,
en unos casos, y desplegar nuevas iniciativas, en otros,
con la finalidad de fomentar la prevencion de las
mordeduras por serpientes. En este campo se abren
amplias posibilidades de participacion comunitaria
y de desarrollo de programas, involucrando diversas
organizaciones publicas y privadas, con el fin de
mejorar el conocimiento sobre el tema y de reducir,
con base en dicho conocimiento, la incidencia y
la gravedad del problema. Uno de los aspectos
criticos, en términos de promocion de la salud a
nivel comunitario, lo constituye evitar el uso de
intervenciones perjudiciales que con cierta frecuencia
se emplean en la region cuando ocurre una mordedura
de serpiente, tales como la administracion de sustancias
potencialmente toxicas y el uso de torniquetes y otras
intervenciones que causan lesiones. A ello se suma que
estas medidas conllevan un retraso en el traslado del
paciente a los centros donde se dispone de antiveneno,
contribuyendo a que los casos se compliquen. En
este contexto, es importante desarrollar campaias de
didlogo y comunicacién con personas que practican
medicina tradicional, con el fin de reducir el uso de
intervenciones perjudiciales y mas bien fomentar
que estas personas contribuyan con el rapido traslado
de los pacientes a los centros de salud. Por ejemplo,
en Nicaragua se efectué un programa muy original,
desarrollado por el Ministerio de Salud con apoyo
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de la OPS, para promover una alianza entre el sector
salud y las personas que practican medicina tradicional
en la atencion de estos casos (Luz Marina Lozano,
comunicacion personal). Asi mismo, es esencial que
estos programas de prevencion y atencion se adapten
a las particularidades culturales, econémicas y sociales
de cada region, y de los grupos a los que van dirigidas,
y que incorporen a las organizaciones comunitarias en
su disefio e implementacion.

CONSIDERACIONES FINALES: LANECESIDAD
DE INTEGRAR ESFUERZOS REGIONALES EN
DIVERSOS AMBITOS

El panorama planteado en este trabajo
sefiala areas en las cuales se han efectuado avances
importantes en América Latina y el Caribe con relacion
al tema de los envenenamientos por mordeduras de
serpiente. Asi mismo, permite detectar areas de trabajo
deficitarias, que requieren renovados esfuerzos en
la region. Los grupos de investigacion ubicados en
diversos paises han realizado avances significativos
en el estudio de las serpientes y sus venenos, tanto
en su composicion quimica como en su mecanismo
de accion (ver una recopilacion de estos avances
en Gutiérrez, 2002). El conocimiento bioquimico e
inmunologico de los venenos, aunado al estudio de
la eficacia preclinica de los antivenenos de la region,
permite analizar y reconsiderar los esquemas de
inmunizacion utilizados en los centros productores
de antivenenos, asi como los ambitos geograficos en
los que determinados antivenenos son eficaces. Por
otra parte, las investigaciones y la experiencia clinica
en la region han permitido el disefio de protocolos
de tratamiento de estos envenenamientos, que sirven
de base para programas de educacion continua para
el personal de salud. Ademas, existe en la region un
conglomerado importante de laboratorios productores
de antivenenos, en los ambitos publico y privado, que
satisfacen parcialmente la demanda de estos productos.

A la par de estos logros indudables, tenemos
importantes deficiencias que deben ser enfrentadas
y superadas. Por un lado, es necesario profundizar
en el estudio de los venenos y las serpientes de la
region, con el fin de tener un panorama mas amplio
de la variacion de los venenos y de los mecanismos
mediante los cuales generan patologias. Estas tareas de
investigacion deben extenderse al conocimiento de los
perfiles clinicos de envenenamientos, al analisis de la
eficacia y seguridad de los antivenenos y a la obtencion
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de informacién epidemioldgica mas rigurosa, que
permita detectar regiones de alta vulnerabilidad en
esta patologia, particularmente grupos de poblacion
excluidos de los beneficios de los sistemas de salud.
Ademas, es fundamental que se establezcan sinergias
entre grupos de investigacion que trabajan en ciencias
naturales y en ciencias sociales, para abordar muchos
de los temas discutidos aqui desde una perspectiva
integradora y multidisciplinaria (Gutiérrez, 2009b).

Por otra parte, se debe consolidar esfuerzos
regionales para el mejoramiento cualitativo y
cuantitativo en la produccidon de antivenenos.
Ello demanda renovados empefios de caracter
colaborativo entre laboratorios productores con
mayor experiencia y con plataformas tecnologicas
mas consolidadas y laboratorios que tengan mas
limitaciones. En algunos casos, como por ejemplo
los antivenenos anti-Micrurus, se podrian efectuar
proyectos de produccion colaborativos entre varios
laboratorios de la region. A la par de estos esfuerzos,
se debe promover el establecimiento de programas
de distribucion de antivenenos, con el apoyo de la
OPS y de las autoridades de salud nacionales, que
garanticen la accesibilidad de estos productos en toda
la region, incluso en paises que no cuenten con centros
productores. Esta tarea debe ir aparejada de mejoras
sustanciales en los sistemas reguladores, a niveles
nacional y regional, de manera que se garantice que los
antivenenos que se distribuyen en los diferentes paises
sean eficaces y seguros; para ello, la consolidacion de
programas regionales de capacitacion e intercambio
debe ser promovida.

Finalmente, debe prestarse especial atencion
a los sistemas de adquisicion y distribucion de
antivenenos por parte de las instituciones de salud
de la region, asi como a la adecuada capacitacion
del personal de salud en el tratamiento de estos
envenenamientos. Ello, junto con programas de
participacion comunitaria en la prevencion y el
traslado de pacientes a los centros de salud, asi como la
extension de los servicios de salud a zonas desatendidas
donde la incidencia de mordeduras de serpiente es
alta, deben convertirse en programas prioritarios de
atencion en toda la region. La busqueda de soluciones
y alternativas para una mas adecuada atencion de este
problema debe integrarse con esfuerzos mas generales
para la promocion de la salud en la region, dirigidos a
reducir las inequidades existentes y a generar procesos
participativos y de gestion amplios y profundos. La
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integracion de esfuerzos en la region debe marcar la
pauta en el enfrentamiento de este problema de salud,
tal y como se realiz6 durante el proyecto apoyado por
el programa CYTED en el periodo 2006-2009, en el
que participaron grupos de nueve paises (Gutiérrez et
al.,2007). Asi mismo, es importante integrar acciones
con otras regiones del planeta, para darle a estas luchas
una perspectiva global, como lo esta promoviendo la
Global Snake Bite Initiative (www.snakebiteinitiative.
org; Williams et al., 2010). El cumplimiento de las
metas discutidas en este trabajo debe basarse en el
principio de que la atencion a las personas mordidas
por serpiente, incluyendo el acceso a los antivenenos,
catalogados por la OMS como ‘medicamentos
esenciales’ (WHO, 2007b), constituye un asunto ético
y de derechos humanos (Hunt, 2007) que debe ser
garantizado por nuestros sistemas de salud. Se requiere
de un enfoque basado en la solidaridad, la equidad,
la cooperacion, la transferencia de conocimiento y la
integracion de esfuerzos en América Latina, con el fin
de disminuir el impacto y el sufrimiento que genera
este problema en nuestras poblaciones.
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