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® Introduccio

Si s’exclouen les mossegades per serps no
autoctones, I'accident ofidic en el nostre entorn és
practicament sinonim d’una mossegada per escurco.
A Espanya, hi viuen tres espécies pertanyents al
genere Vipera: Vipera aspis (escurgd pirinenc), Vipera
latastei (escurgd ibéric) i Vipera ammodytes (escurgd
cornut). Generalment, no comparteixen I'habitat, i
per aixo, si se sap el lloc on es va produir la
mossegada, es pot deduir I'espécie d'escurcé que n’és
la responsable.

e Tractament de la mossegada per escurcé en el nostre entorn: problemes
de subministrament del serum antiofidic.

e Nova actualitzacié de la tercera edicié de la Guia d’antidots per als
centres hospitalaris de Catalunya.

A Catalunya habita la Vipera aspis, que és present al
Pirineu, la zona prepirinenca i la vall de I'Ebre. Els
ofidis hibernen, per la qual cosa les mossegades es
produeixen durant el periode del mar¢ a I'octubre,
sent els mesos de major incidencia entre el maig i
I'agost.

La localitzacié més freqiient de la mossegada és a les
extremitats superiors, sobretot a les mans i al voltant
de la primera comissura. Es creu que aix0o és aixi
perque, ja que aquests escurgons no soOn agressius,
solen atacar quan se senten amenagats per I'ésser
huma que se’ls apropa per fer-los una fotografia o
perque els agafa amb la ma.

El veri dels ofidis és una mescla complexa de factors
proteases,
cal-lidinogenasa, toxines que I'animal utilitza per

procoagulants, hialuronidasa i
defensar-se, cagar i iniciar el procés de digestié. La
composicid i I'activitat de la mescla sén variables
segons les espécies. En una recent revisié de Martin-
Sierra Cicol.,! es recullen les principals activitats dels
esmentats verins.

m Manifestacions cliniques

La clinica de la mossegada d'escurcé sol ser de
caracter locorregional i no és habitual que existeixin
simptomes sistemics. Els signes i simptomes que
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denoten gravetat apareixen practicament des del
comencgament, i la gravetat de I'enverinament pot
augmentar en les segiients 12-24 hores.?
Habitualment, al lloc de la mossegada es poden
apreciar dos orificis d'entrada, que sén les marques
dels ullals, a diferéncia de les mossegades de serps no
verinoses, que solen deixar diverses files de ferides

perque no tenen ullals.

El primer simptoma de la mossegada és un dolor
intens, que és constant en el cas que es produeixi
I’enverinament. Si és lleu o no n’hi ha, cal sospitar que
es tracta d'una mossegada seca, és a dir, que no s'hi
ha produit la inoculacié de veri. L'abséncia de signes i
simptomes locals transcorregudes 4 hores pot
considerar-se com a abséncia d'enverinament.
Posteriorment al dolor, s'inicia I'edema de la zona.
L'evolucid6 de la inflamaci6 i I'edema poden
correlacionar-se amb la gravetat de I'enverinament.
La preséncia de simptomes generals, com ara vomits,
malestar general, hipotensié arterial, nausees,
diarrea o dolors abdominals, encara que siguin poc
importants, sdn signes de gravetat. Les complicacions
sistémiques, tals com |'afectacidé neurologica en
particular dels parells cranials, insuficiencia renal,
rabdomiolisi, hemorragies o coagulacio intravascular
disseminada, solen derivar d'una mala evolucié d'un
qguadre greu d'enverinament.

® Gravetat de I’enverinament

La classificacié més acceptada per valorar la gravetat
de l'enverinament és la d'Audebert®, que divideix
I'enverinament en quatre graus:

Grau 0

S'observen Unicament les marques dels ullals, pero
no hi ha inoculacié de veri. Es el que comunament es
coneix com a mossegada seca, i es calcula que la
meitat de les mossegades sén d'aquest tipus. El dolor
és molt lleu i limitat a la zona de la mossegada.

Graul
S'ha produit una petita inoculacié de veri. El dolor és
moderat, amb inflamacié local i sense afectacid
sistémica, i habitualment desapareix al cap de 48-72
hores.

Grau 2

La inflamaci6 traspassa la zona local, sense desbordar
I'extremitat. L'edema local és marcat i es pot
acompanyar d'extenses equimosis i limfangitis. El
dolor sol ser intens i apareixen simptomes sistémics
lleus, com ara nausees, diarrea, vomits, marejos i
hipotensid. Els simptomes podrien apareixer fins i tot
al cap de 16 hores de la mossegada, pero normalment
comencen durant les primeres 4 hores.

Grau 3

En la majoria dels casos, la inflamacié traspassa
I'extremitat i arriba al tronc. Els simptomes generals
poden arribar a ser importants i inclouen I'afectacio
del sistema nervids central, insuficiencia renal,
rabdomiolisi, insuficiencia respiratoria, coagulopatia,
hemolisi i xoc, entre d'altres, i fins i tot pot esdevenir-
se una insuficieéncia multiorganica.

m Tractament

Després de controlar la preséncia dels signes i
simptomes que s'han descrit préviament, s’ha de
comengar immediatament la terapia simptomatica
gue correspongui, o sigui expansors plasmatics si hi
ha hipotensié arterial, antiemetics si existeixen
nausees o vomits, analgésia no salicilica si hi ha dolor,
etc.

Antidot

El tractament especific de la mossegada d'escurgd és
I'administracié del seu antidot: el serum antiofidic.
Esta indicat per a enverinaments de grau 2i3 i, encara
gue és aconsellable la seva administracid en les
primeres 4 hores i s'ha demostrat que redueix
I'edema, la impoténcia funcional i el temps
d'hospitalitzacid, també hi ha evidencia que és (util
guan s'administra tardanament.

El serum antiofidic no s'esta comercialitzat a Espanya,
pero es pot importar com a especialitat estrangera a
través del Ministeri de Sanitat. L'especialitat que ha
estat disponible els dltims anys és Viperfav®, que
conté fragments F (ab’)2 d'immunoglobulina equina
especifica per al veri dels ofidis de la familia dels
viperids europeus, Vipera aspis, Vipera berus i Vipera
ammodytes. El juny de 2017, el laboratori Sanofi
Pasteur (fabricant de Viperfav®) va comunicar

Butlleti d’Antidots de Catalunya - pag .2



problemes de fabricacié d'aquest serum i va anticipar
qgue no disposaria de noves dosis fins a mitjan 2018 i
que, d'acord amb els estudis d'estabilitat del
medicament, es podia prolongar la data de caducitat
de les dosis comercialitzades fins a finals del
setembre de 2017. Recentment, el laboratori ha emés
un nou comunicat en el qual prolonga la data de
caducitat d'aquest mateix lot fins al setembre de
2018, pero, al maig de 2018, encara no ha informat
de quan tornara a comercialitzar noves unitats de
I'antidot.

Per poder donar resposta a la necessitat de disposar
d'aquest antidot, el Ministeri de Sanitat ha tramitat la
importaci6 d'una altra especialitat de serum
antiofidic, Snake Venom Antiserum®, del laboratori
bulgar Bulbio. Per tant, actualment als hospitals es
podria disposar de dues especialitats diferents de
serum antiofidic. Aquestes dues especialitats no es
poden considerar equivalents, i és important tenir
present les diferencies entre ambdues. En primer lloc,
Snake Venom Antiserum® conté fragments F (ab’)2
d'immunoglobulina equina especifica per a les
especies de Vipera ammodytes i Vipera berus, que no
son les espécies autoctones al nostre medi, a
diferéncia de Viperfav®, que cobreix les tres espécies
que habiten a Espanya. |, en segon lloc, la seva
posologia és diferent. Per a Viperfav®, la dosi inicial és
de 4 ml (adults i nens) diluits en 100 ml de sérum
fisiologic i administrats en 1 hora. Generalment, es
tracta d'una dosi Unica, encara que podria renovar-se
dues vegades en intervals de 5 hores, segons els
criteris clinics o biologics (plaguetopenia, etc.).
Encara que pot produir reaccions anafilactiques,
segons la fitxa tecnica del medicament, no és
necessari realitzar el test d'hipersensibilitat.

Per a Snake Venom Antiserum®, la dosi inicial és de
100 Ul (1 ampolla) per via subcutania al lloc de la
mossegada i una segona dosi injectada per via
intramuscular al gluti. Se’n poden repetir una o dues
dosis més per via intramuscular, si la situacié clinica
ho requereix. El segon i tercer dia després de la
mossegada (si hi ha criteris médics) se’n podrien
injectar una o dues dosis més. Pel que fa a aquesta
presentacié, és necessari realitzar un test
d'hipersensibilitat, encara que un test amb resultat
positiu no és una contraindicacié absoluta per a

I'administraciéo del sérum. Per realitzar el test es
prepara una dilucié 1:100 amb sérum fisiologic a
partir de 0,1 ml del serum i s'injecta per via
intradérmica a la superficie interna de l'avantbrac.
L'avaluacié de la reaccié es du a terme al cap de 30
minuts. Si apareix enrogiment, el test es considera
positiu.

Si el resultat del test és negatiu, cal realitzar-ne dos
de nous: un amb una dilucié 1:10 a partir de 0,1 ml
del sérum, que s'ha d’avaluar al cap de 30 minuts, i un
ultim test amb 0,1 ml sense diluir, que s’ha de tornar
a llegir al cap de 30 minuts. Si ambdds son negatius,
es pot administrar el serum. En cas que un dels tests
doni positiu, cal realitzar una dessensibilitzacié
gradual amb dosis creixents administrades en
intervals de 30 minuts. La pauta ha de ser la seglient:
0,1 ml de sérum d'una dilucié 1:100 amb serum
fisiologic per via intradérmica + 0,5 ml de serum d'una
dilucié 1:100 amb sérum fisiologic per via subcutania
+ 1 ml de serum d'una dilucié 1:100 amb sérum
fisiologic per via subcutania + 3 ml de sérum d'una
dilucié 1:100 amb sérum fisiolodgic per via subcutania
+ 0,1 ml de serum d'una dilucié 1:10 amb serum
fisiologic per via intradermica + 0,5 ml de sérum d'una
dilucié 1:100 amb sérum fisiologic per via subcutania
+ 0,1 ml de serum no diluit per via intradermica + 0,5
ml de seérum no diluit per via subcutania + 1 ml de
serum no diluit per via subcutania + 3 ml de serum no
diluit per via subcutania. El romanent de la dosi
indicada de serum s'ha d’administrar per via
intramuscular.

Existeixen sis especialitats més comercialitzades
d'antiserums per a les espécies d'escurcons
europeus. De totes aquestes, Viperatab® és la que
més similitud presenta amb Viperfav®. Es tracta d'un
serum d'origen ovi altament purificat que conté
fragments F (ab’)2 d'immunoglobulina especifica per
al veri de [l'escur¢d europeu Vipera berus.
S'administra per via endovenosa, la seva posologia és
similar a la de Viperfav® (8 ml) i no requereix cap test
d'hipersensibilitat, ja que, juntament amb Viperfav®,
és la presentacié d'antiserum respecte de la qual
s'han notificat menys reaccions.

En una recent publicacié sobre antiverins per a
escurcons europeus® es revisa la capacitat de
neutralitzacié de les toxines de cada espécie que
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tenen les vuit especialitats comercialitzades. Vipera
latastei és 1'Unica espécie d'escur¢d present
Unicament al centre i al sud d'Espanya, i no existeix un
serum especific per a aquesta espécie, pero en aquest
cas Viperatab® ha demostrat la seva eficacia en tests
preclinics. Respecte a Vipera seoanei, tampoc existeix
un serum especific perd sembla que els anitiverins
especifics de Vipera berus tindrien capacitat
neutralitzant. En el cas de Vipera aspis, Viperfav® és
I"Gnic antiveri especific. No existeixen experiéncies
publicades amb I'especialitat bulgara i, en relacié amb
Viperatab®, els experts consultats opinen que no
seria tan efectiu.

Atés que I'especialitat que ha importat Franga durant
la falta de subministrament és Viperatab®, seria
possible que durant els préxims mesos es publiquesin
experiencies d’utilitzaci6 en [I'enverinament per
Vipera aspis, espécie que habita al sud de Franca.

Disponibilitat als hospitals

Actualment el serum antiofidic es considera un dels
antidots candidats a formar part de la Xarxa
d'Antidots de Catalunya (www.redantidotos.org)
pels problemes de disponibilitat existents. Ara
coexisteixen dins de I'aplicacié informatica les
especialitats Viperfav® i Snake Venom Antiserum?®, ja
que alguns hospitals encara conserven existéncies de
Viperfav®. La recomanacié del Grup d'Antidots sobre
disponibilitat per a la nova especialitat és de 4 vials
(en lloc de 2 de Viperfav®) per a hospitals d'alta
tecnologia i referéncia en I'ambit provincial i de 2 vials
per a hospitals comarcals en zones endemiques
d'escurcons (en lloc d'1 vial de Viperfav®). El preu
unitari de facturacid, segons dades de I'Agencia
Espanyola de Medicaments i Productes Sanitaris
(AEMPS), per a Snake Venom Antiserum® és de
155,37 euros i per a Viperfav®, de 998,87 euros.

Atés que |'especialitat de serum de fabricacié bulgara
és la que ara hi ha majoritariament disponible als
hospitals i no es té prou coneixement sobre la seva
utilitzacid en el cas de mossegades per escurgons
autoctons, el Grup d'Antidots agraira que
comuniqueu les vostres experiéncies sobre la seva
utilitzaci6 a través del correu electronic
consultas@redantidotos.org.
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Nova actualitzacio de Ia
tercera edicié de la Guia
d’antidots per als centres
hospitalaris de Catalunyas=

Anna Maria Jambrina Albiach. Direcci6 General
d’Ordenacié Professional i Regulacié Sanitaria.
Departament de Salut. Generalitat de Catalunya.

La Guia d’antidots per als centres hospitalaris de
Catalunya és un document actiu que parteix de la
necessitat d’establir de forma coordinada Ia
disponibilitat qualitativa i quantitativa d’antidots que
han de tenir els diferents ambits sanitaris de
Catalunya.

La primera Guia per als serveis d’urgencies es va crear
I’any 1986, a carrec de la Generalitat de Catalunya, i
va ser modificada I'any 1988, amb la finalitat
d’unificar els criteris de seleccid i utilitzacié dels
farmacs adequats per als tractaments d’emergencies
toxicologiques en qualsevol dels serveis d’urgencies
dels centres hospitalaris de Catalunya.

L'any 2015, la Direcci6 General d’Ordenacid
Professional i Regulacié Sanitaria del Departament de
Salut, en col-laboraci6 amb el Grup de Treball
d’Antidots de la Societat Catalana de Farmacia Clinica
(SCFC), va elaborar un estudi per coneixer si els
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centres hospitalaris que atenien urgencies
toxicologiques disposaven dels antidots necessaris,
amb I'objectiu de planificar actuacions d’optimitzacié
que permetessin I'accés als antidots i en facilitessin la
disponibilitat. Arran d’aquest estudi, I'any 2016 es va
elaborar una tercera edicid actualitzada d’aquesta
Guia.

Actualment, la constant evolucié de la recerca en
aquest camp i la necessitat d’optimitzacid dels
antidots disponibles fan que les sinergies establertes
entre les autoritats sanitaries i els experts de les
societats cientifiques marquin una linia estratégica de
treball conjunt per tal de mantenir actualitzada la
Guia d’antidots.

Per aquest motiu, els estudis d’investigacié sobre la
disponibilitat i la utilitzacié dels antidots i els resultats
obtinguts a partir de les consultes de la Xarxa Virtual
d’Antidots de Catalunya durant lI'any 2017 van
promoure I'elaboracié d’una nova actualitzacio de la
tercera edici6 de la Guia d’antidots. Aquesta
actualitzacié inclou la incorporacié de nous antidots,
una ampliacié de la informacid sobre les principals
indicacions toxicologiques, la modificacid, en alguns
casos, de la posologia i les vies d’administracié en la
poblacié adulta i pediatrica, i I'adaptacid de les
recomanacions pel que fa a les disponibilitats
qualitatives i quantitatives dels antidots, en funcié de
la complexitat assistencial de cada hospital.

Tres de les actualitzacions més rellevants han estat
les relacionades amb informacié addicional
d’antidots com l'acetilcisteina i el serum antiofidic, i
la incorporacio de tres nous farmacs oncologics. En el
cas de I'acetilcisteina, indicada per a les intoxicacions
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per paracetamol, s’ha adaptat la pauta
d’administracié pel que fa als infants, ajustant la dosi
al volum de serum glucosat al 5% en funcid del pes
(infants <20 kg i infants entre 20-40 kg). En relacié
amb el serum antiofidic, destaca la incorporacié
d’una nova presentacié (Snake Venom Antiserum®)
comercialitzada com a medicacié estrangera, en
forma de vial. Aquesta nova medicacié té la mateixa
pauta d’administracié per als adults i infants, pero
requereix d'un test d’hipersensibilitat previ a
I’administracié, a diferencia de Viperfav®, ja inclos en
la darrera actualitzacié de la Guia, que presenta un
baix risc de reaccions anafilactiques. Finalment, cal
destacar que s’han afegit tres nous antidots a la Guia,
com son la defibrotida, per al tractament de la
malaltia venooclusiva secundaria a régims de
condicionament amb busulfan en el trasplantament
de progenitors hematopocétics; la glucarpidasa, per a
la intoxicacié per metotrexat, i el triacetat d’uridina,
per a intoxicacions per 5-fluorouracil i capecitabina.

Aquesta nova versio de la Guia d’antidots per als
centres hospitalaris de Catalunya es presentara a la
tercera Jornada d’Antidots, que tindra lloc el proper
21 de juny del 2018 a I’Academia de Ciencies
Mediques de Catalunya i Balears (ACMCB) de
Barcelona, i es publicara en format digital al Canal
Medicaments i Farmacia del Departament de Salut.

Noticies: Il Jornada d’Antidots

La jornada tindra lloc el proper 21 de juny a
I’Academia de Ciencies Mediques de Catalunya i
Balears. Clica aqui per veure el programa cientific.
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