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UGRIZI ZMIJA OTROVNICA U DJECJOJ DOBI
BORIS LUKSIC!'2, SVJETLANA KARABUVA!

S obzirom na ozbiljnost otrovanja kojeg moze uzrokovati, Vipera ammodytes - po-
skok, predstavija najopasniju europsku zmiju otrovnicu. Klinicka slika ofidizma posljedica je
hematotoksicnog, neurotoksicnog i miotoksicnog (kardiotoksicnog) djelovanja otrova. Me-
taloproteinaze iz otrova poskoka najzasluznije su za hemoragicno, a fosfolipaze A, za neu-
rotoksicno i miotoksicno djelovanje. U juznoj Hrvatskoj zmijski ugrizi najcesce se dogadaju
u vrijeme toplih proljetnih i ljetnih mjeseci. Promatrajuci mjesto ugriza cesce su zabiljezeni
ugrizi za gornje udove u odnosu na druga podrucja. Edem, crvenilo i krvni podljev na mjestu
ugriza pojavljuju se uglavnom unutar dva do Cetiri sata od ugriza, pa ove klinicke znakove
koristimo za razlikovanje ugriza otrovnih zmija od neotrovnih. Inokulacija otrova izravno u
krvotok uobicajeno dovodi do nastanka toksicnog soka koji moze zavrsiti smrtnim ishodom.
U nasem istrazivanju najcescée lokalne komplikacije ofidizma bile su hemoragicna bula i
sindrom misi¢nih odvojaka, dok su najucestalije opée komplikacije bile kljenuti mozdanih
Zivaca i to najcesce treceg mozdanog Zivca Sto se klinicki manifestiralo obostranom ptozom
kapaka koja je regredirala prosjecno nakon 72 sata od trenutka ugriza. Opcenito se klinicka
slika ofidizma moze podijeliti na blagu, srednje tesku (umjerenu) i tesku, te onu koja rezultira
promptnim smrtnim ishodom. U djecjoj dobi uglavnom se klinicka slika ofidizma ocituje kao
srednje teska i teska, a smrtni ishodi se u nacelu rijetko opisuju. U nasem istrazivanju smrt-
no je stradalo samo jedno dijete. Lijecenje ofidizma podrazumijeva pravovremenu primjenu
specificnog protuotrova i potpornih mjera. Svi nasi bolesnici primili su antiviperini serum
kojeg je proizvodio Imunoloski zavod u Zagrebu i nisu zabiljezene komplikacije primjene
istog.

Deskriptori: ZMIJSKI OTROV, VIPERA AMMODYTES, PROTUOTROYV, PEDIJATRIJSKI

Zmije otrovnice

Do sada je istrazeno 2.500 do 3.000
vrsta zmija 1 priblizno se 375 razli¢itih vr-
sta smatra otrovnim; od kojih 250 moze
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uzrokovati teska sustavna otrovanja u lju-
di (1, 2). U svijetu ugriz zmije otrovnice
godisnje dozivi vise od tri milijuna oso-
ba, dok ih priblizno 125.000 umire (1). U
Europi, ukljucujuéi europski dio Rusije i
Tursku, zabiljezeno je godisnje priblizno
7.500 zmijskih ugriza; 1.000 slucajeva tes-
ke klinicke slike sustavnog otrovanja s pro-
sjecno Cetiri smrtna ishoda (1, 2). Smrtnost
od ugriza europskih zmija otrovnica iznosi
0,3-5%, a u Hrvatskoj 0,4-1,8% (1-3). Na
podrucju Europe gdje prirodno obitava-
ju samo c¢lanovi obitelji Viperidae prema
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definiciji Svjetske zdravstvene organiza-
cije u skupinu medicinski znacajnih zmija
otrovnica ubrajaju se tri blisko srodne vrste
svrstane u rod Vipera, podobitelj Viperi-
nae: Vipera ammodytes (V. ammodytes)-
poskok, Vipera berus (V. berus)-ridovka i
Vipera aspis (V. aspis)-talijanska ljutica (1,
2,4, 5). U Europi takoder obitavaju i vrste:
Vipera ursinii (V. ursinii), Vipera latasti
(V. latasti), Vipera xantina (V. xantina) i
Vipera palestinae (V. palestinae).

Otrovanje zmijskim otrovom naziva
se ofidizam (gr¢. ofis-zmija). S obzirom na
ozbiljnost sustavnog otrovanja kojeg moze
uzrokovati, a ¢iji ishod moze biti smrtono-
san, V. ammodytes predstavlja najopasniju
europsku zmiju otrovnicu, ujedno i zmiju
s najve¢im znacajem u Hrvatskoj (1-3, 6).
Unato¢ sloZzenom taksonomskom statusu i
nedovoljno ujednacenoj podjeli ove vrste
dvije podvrste smatraju se znacajne-Vipera
ammodytes ammodytes (V. a. ammodytes)
i Vipera ammodytes meridionalis (V. a.
meridionalis) (7). U Hrvatskoj prevladava
podvrsta V. a. ammodytes koja je osobito
¢estau Dalmaciji, buduci da ¢esce obitava u
suhim i krSevitim podruc¢jima nego u ravni-
carskim krajevima (8). Obiljezje po kojem
se najCesce prepoznaje jest trokutasta glava
s jasno uocljivim ros§¢i¢em na vrhu glave. U
otrovnim zlijezdama odrasli primjerci ima-
ju 10-45 mg otrova, a jednim ugrizom izlu-
¢uju prosjecno 20 mg otrova §to za Covjeka
moze biti smrtonosna doza (3).

Zmijski otrovi

Zmijski otrovi sloZzene su smjese
proteina i polipeptida, organskih molekula
niskih molekularnih masa i razli¢itih anor-
ganskih iona (9-11). Sastavnice otrova po-
jedinac¢nim i/ili sinergistickim djelovanjem
na razli¢ita tkiva, organe i/ili organske
sastave doprinose klinickim manifestaci-
jama otrovanja, pa je uvrijeZena podjela
zmijskih otrova na one s neurotoksi¢nim,
hematotoksi¢nim i miotoksi¢nim (kardio-
toksi¢nim) djelovanjem (3, 5, 9, 12, 13). S

obzirom na mjesto djelovanja sastavnice
otrova mozemo podijeliti na one s lokalnim
i sustavnim djelovanjem. Dosadasnja istra-
zivanja isti¢u kako medusobne razlike iz-
medu zmijskih otrova proizlaze iz promje-
njive zastupljenosti proteinskih sastavnica
koje (ne) pokazuju enzimatsko djelovanje
(9, 14). Enzimatski aktivni proteini u zmij-
skim otrovima su: fosfolipaze A, (engl.
phospholipase A,; PLA,), zink-ovisne
metaloproteinaze, serinske proteinaze, ok-
sidaze L-amino kiselina i acetilkolineste-
raze (9, 15). Do sada izolirani proteini bez
enzimatske aktivnosti su: troprstni toksini
(engl. three-finger toxins), a-neurotoksini,
disintegrini, lektini C-tipa (engl. C-type
lectins), natriuretski peptidi, miotoksini,
sekrecijski proteini bogati cisteinom (engl.
cysteine-rich secretory protein), ¢imbenici
rasta neurona i vaskularnog endotela, ci-
statini te inhibitori proteinaza Kunitzovog
tipa (9, 15).

Cink-ovisne metaloproteinaze cine
priblizno tre¢inu ukupnog proteinskog sa-
stava otrova i smatraju se glavnim toksini-
ma (hemoraginima) odgovornim za lokal-
no ostecenje tkiva na mjestu ugriza (9, 16,
17). Metaloproteinaze iz otrova zmija (engl.
snake venom metalloproteinase; SVMP)
imaju sposobnost izravne aktivacije stanica
i oslobadanja endogenih bioaktivnih sastav-
nica usmjerenih prema proteinima bazalne
membrane, ¢imbenicima koagulacije, trom-
bocitima, endotelnim i proupalnim stanica-
ma (9, 15, 18, 19). Histoloska istrazivanja
patogeneze lokalnog hemoragi¢nog ucinka
na ultrastrukturnoj razini stanice pokazala
su kako se patofizioloski procesi koji dovode
do ekstravazacije eritrocita uglavnom odvi-
jaju tzv. per rhexis mehanizmom koji se zbi-
va u kapilarama i obiljezen je morfoloskim
i funkcionalnim promjenama endotelnih
stanica poput smanjenja broja pinocitotickih
vezikula, gubitka sloja bazalne lamine i na-
stajanja pukotina kroz koje plazmatski sadr-
zaj istjeCe u intersticijski prostor (9, 16, 19).
U venulama prevladava tzv. per diapedesis
mehanizam u ¢ijoj je osnovi proces Sirenja
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medustani¢nih spojeva uslijed kontrakci-
ja morfoloski nepromijenjenih endotelnih
stanica i koji je najvjerojatnije uzrokovan
lokalnim upalnim zbivanjima i posredovan
oslobodenim medijatorima odgovornima
za porast vaskularne propusnosti (16, 20).
Hidrolizom glavnih proteina dermalno-epi-
dermalnog spoja SVMP uzrokuju nastanak
mjehura (bula) i ulceracija na mjestu ugriza
(16). Takoder, posreduju i u nastajanju upal-
nog odgovora oslobadanjem citokina iz leu-
kocita i fibroblasta te kemotaktickih produ-
kata nastalih aktivacijom sustava komple-
menta (16, 20). Prokoagulacijsko djelovanje
SVMP ocituje se opetovanom aktivacijom
¢imbenika X i protrombina §to rezultira is-
crpljenjem fibrinogena uz izravnu proteoli-
zu krvnih ugrusaka bogatih fibrinom (9, 16,
20). Pojedini predstavnici SVMP stupaju u
medudjelovanje 1 s adhezijom trombocita
ovisnom o von Willebrandovom ¢imbeniku
9, 15, 16, 20).

PLA, iz zmijskih otrova (engl. sna-
ke venom phospholipase A ; SPLA ) jedne
su od najbolje istrazenih sastavnica koje
pokazuju heterogene farmakoloske uc¢inke
od kojih su najznacajniji neurotoksi¢ni i
miotoksicni (21-23). Vecina sPLA, djeluje
poput B-neurotoksina - vezivanjem za spe-
cificne receptore na presinaptickoj mem-
brani ireverzibilno inhibira oslobadanje
acetilkolina u ziv€ano-misi¢noj spojnici i
time uzrokuje potpuni prekid prijenosa si-
gnala u motoneuronima. Neurotoksi¢nost
iskazuje i fosfolipaznom aktivnoscu te blo-
kiranjem kalijevih kanala ovisnim o napo-
nu (15, 24). Miotoksi¢ni u¢inak posljedica
je brzih i ireverzibilnih promjena sarkole-
me uslijed rusenja cjelovitosti membrane i
poremecaja depolarizacije (15, 21). Porast
propusnosti stani¢cne membrane pracen je
prodorom kalcijevih iona u citosol §to do-
vodi do hiperkontrakcije miofilamenata
zasluznih za daljnje oStecenje sarkoleme,
morfoloskog i funkcionalnog propadanja
mitohondrija i smanjenog stvaranja ade-
nozin trifosfata §to vodi stani¢noj smrti i
nekrozi.

Nasa iskustva s ofidizmom u djeé¢joj dobi s
osvrtom na sukladne radove

U Klinici za infektologiju u Klini¢-
kom bolnickom centru Split tijekom raz-
doblja od 1. sije¢nja 1979. do 31. prosinca
2013. godine lijeceno je ukupno 160 djece
u dobi od 0-18 godina; ukupno 114 (71%)
djecaka i 46 (29%) djevojcica (25). Proma-
traju¢i raspodjelu zmijskih ugriza prema
spolu, uglavnom je veca ucestalost ugriza
u muskog spola (1, 3, 26-28). Medijan dobi
sve djece u spomenutom istrazivanju izno-
sio je 10,5 godina; 11 godina u djecakai 10
godina u djevojcica (25).

U juznoj Hrvatskoj zmije otrovnice
aktivne su od pocetka proljeca do kasne je-
seni, pa se zmijski ugrizi najées¢e dogada-
juu vrijeme obavljanja poljoprivrednih ra-
dova i tijekom sportskih i turisti¢kih aktiv-
nosti odraslih i djece (1-3, 6). U europskim
zemljama sezonska raspodjela ucestalosti
zmijskih ugriza vrlo je sli¢na onoj zabilje-
zenoj u Hrvatskoj (1-3). U nasem istraziva-
nju veéina ugriza dogodila se od pocetka
svibnja do kraja kolovoza (80%), a najvi-
Se tijekom svibnja (N=34), lipnja (N=34) i
srpnja (N=32) (25). U veljaci i prosincu nije
zabiljezen niti jedan ugriz otrovnice (25).
Najveca ucestalost ugriza zmija otrovnica
u juznoj Hrvatskoj u odraslih zabiljeZena je
u takoder svibnju, dok je u Turskoj opisana
u lipnju, u Italiji u kolovozu, a u Francuskoj
opcenito tijekom ljeta (1, 3, 26, 29, 30).

Promatrajuci mjesto ugriza, u Euro-
piiunasem istrazivanju cesce su zabiljeze-
ni ugrizi za gornje udove (59%), u odnosu
naugrize za donje udove (40%) i druga po-
drucja-prsni kos i vrat (1%) (25). Inokula-
cija otrova izravno u krvotok i/ili drugdje u
blizinu srca uobicajeno dovodi do nastanka
toksi¢nog Soka koji moze zavrsiti smrtnim
ishodom, kao $to se to dogodilo u jednog
nasSeg djeteta (0,6%); 45-dana starog dje-
caka koji je dozivio ugriz izravno za vrat,
te koji je preminuo Sest sati nakon ugriza
poskoka unato¢ primjeni protuotrova i svih
potpornih mjera (31). Na podrucju Izraela
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Tablica 1.
Klasifikacija tezine klinicke slike ofidizma nakon ugriza europskih zmija otrovnica (25, 27, 30).

Tezina klini¢ke

Prosjec¢na koncentracija

Stupanj slike Klini¢ka obiljezja Lijecenje otrova u krvi (ng/mL)

Vidljiva ugrizna rana, ali

Suhi ugriz bez lokalnih znakova i Toaleta rane 1,0+0,3
simptoma otrovanja
Bolnost i edem uz odsustvo

Blaga sustavnih znakova i Simptomatsko 5,0 + 1,8
simptoma otrovanja
Izrazen edem i/ili crvenilo

Unmierena (srednje uz hematom s blagim ili

te§kja) y umjerenim sustavnim Protuotrov 32,0+7,0
znakovima i simptomima
otrovanja

Teska [zrazeni sustavni simptomi Protuotrov 126,0 += 50,0

i znakovi otrovanja

opisana su dva slucaja u kojima su dje-
ca prezivjela ugriz zmije V. palestinae za
glavu i vrat (32). U Francuskoj su opisana
tri slucaja (2,0%) odraslih osoba sa smrt-
nim ishodom nakon ugriza V. aspis i jedan
smrtni ishod u djeteta (0,4%) nakon ugriza
nespecificirane europske zmije otrovnice
(30, 33). Klasifikacija koja se koristi u sva-
kodnevnoj klinickoj praksi u cilju prikaza
tezine klinicke slike ofidizma navedena je
kako slijedi:

e vrlo blaga reakcija - pojava lokalnog
edema, bez op¢ih znakova i simptoma,
osim bolesnikovog straha;

Slika 1.

Edem i hematom nastali nakon ugriza poskoka za
dorzum lijeve Sake u cetverogodisnjeg djecaka -
izvorna fotografija (25).

blaga reakcija - pojava lokalnog ili
prosirenog edema, s ili bez gastrointe-
stinalnih znakova i simptoma, ali bez
pojave op¢ih simptoma;

Tablica 2.
Lokalne i opée komplikacije ofidizma u djece
(N=160) (25).

Komplikacije N (%)
Lokalne

Hemoragi¢na bula 32 (20,0)
Sindrom mi$i¢nih odvojaka 12 (7,5)
Nekroza koze i/ili misi¢a 7(4,4)
Tromboza i/ili tromboflebitis 1(0,6)
Infekcije 1(0,6)
Opce

Kljenut mozdanih zivaca 18 (11,2)
(Pred)Sokno stanje 11 (7,0)
Somnolencija 8(5,0)
Sopor ili koma 1(0,6)
Poremecaji zgrusavanja krvi 5@,
Ostecenje bubrega 4(2,5)
Ostecenje jetre 3(2,0)
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Slika 2.

Hemoragic¢na bula nastala u cetverogodisnjeg
djeteta nakon ugriza poskoka za peti prst desne
Sake - izvorna fotografija (25).

e srednje teska reakcija - pojava opsez-
nog edema, Soka koji traje manje od dva
sata, te pojava drugih znakova i simp-
toma srednje teSkog otrovanja;

e teska reakcija - pojava Soka koji traje
duze od dva sata ili ponovljena pojava
Soka, te pojava drugih znakova i simp-
toma teskog sustavnog otrovanja;

e smrtni ishod - ocigledni znakovi su-
stavnog otrovanja koji zavrsavaju smrt-
nim ishodom (29, 34, 35).

Novija klasifikacija klini¢kih obi-
ljezja ofidizma pregledno je prikazana u
Tablici 1. Klini¢ka slika otrovanja uzro-
kovana otrovom poskoka posljedica je he-
matotoksi¢nog, neurotoksi¢nog i kardio-
toksi¢nog djelovanja otrova (3, 12, 13, 15,
25, 31). Edem, crvenilo i krvni podljev na
mjestu ugriza uobicajeno se pojavljuju vrlo
brzo nakon §to je otrov injiciran; unutar
dva do Cetiri sata od ugriza, pa ove klinicke
znakove koristimo u svakodnevnoj klini¢-
koj praksi za razlikovanje ugriza otrovnih
zmija od neotrovnih. U ranije provedenim
istrazivanjima u juznoj Hrvatskoj i Tur-
skoj, edem, crvenilo i krvni podljev zabi-
ljezeni su u gotovo svih zrtava zmijskog
ugriza (3, 26). Edem i crvenilo na mjestu
ugriza zabiljeZeni su u sve djece u nasem
istrazivanju (Slika 1) (25). Krvni podljev,
utvrden u 97,5% djece, bio je razlicite veli-

¢ine; od male i jedva primjetne u podrucju
oko mjesta ugriza, pa do znatno vece kada
bi zahvacao Citavu ruku ili nogu, a katkad i
trup. Povecani i/ili bolni regionalni limfni
¢vorovi opisani su u 48% bolesnika, dok je
povracanje zabiljezeno u 21% 1 proljev u
2,5% bolesnika (25).

Najcescée zabiljezena lokalna kom-
plikacija bila je hemoragi¢na bula, zabi-
ljezena u 20% djece (Tablica 2, Slika 2),
dok je incizija iste, kao postupak izbora
lije¢enja, napravljena u 15,6% djece (25).
Luksi¢ i sur. opisali su pojavu nastanka he-
moragicne bule u 13% Zzrtava ugriza zmi-
ja otrovnica (3). Tekin i sur. zabiljezili su
nastanak ove lokalne komplikacije u 18,6%
odraslih i 24,4% djece nakon ugriza zmije
V. lebetina (26). Nakon hemoragi¢ne bule,
sljedeca po ucestalosti od lokalnih kompli-
kacija u nasih bolesnika bila je pojava sin-
droma miSi¢nih odvojaka (7,5%), najozbilj-
nije kirurSke komplikacije nakon zmijskog
ugriza (25). Pojavnost sekundarnih infek-
cija u nasih bolesnika (0,6%) sukladna je s
drugim istrazivanjima u kojima su celulitis
iapsces opisani u svega 0,9% ispitanika (3,
25). Ovakvi rezultati posljedica su visokog
postotka profilakticke upotrebe antibio-
tika. U Turskoj je opisana visoka ucesta-
lost nastanka nekroze tkiva (13%) u djece
na mjestu ugriza otrovnice (36). Takoder,
napravljena je statisticka usporedba klinic-
ke slike otrovanja u odraslih i djece, te je
opisan statisticki znacajno ¢e$¢i nastanak
nekroze tkiva na mjestu zmijskog ugriza
u djece u odnosu na odrasle (29,3% prema
9,6%), a zabiljezen je i statisticki znacajno
ucestaliji nastanak lokalnih komplikacija u
djece u usporedbi s odraslim bolesnicima
(33,3% prema 7,8%) (26, 36).

Najucestalije opc¢e komplikacije
sustavnog otrovanja, nastale uslijed neuro-
toksi¢nog djelovanja zmijskog otrova, bile
su kljenuti mozdanih zivaca (11,2%; Tabli-
ca 2) i to najcesce treceg mozdanog zivca,
Sto se klinicki manifestiralo obostranom
ptozom kapaka, opisanom u sve djece (25).
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Tablica 3.
Prikaz tezine klinicke slike ofidizma u djece (N=160) (25).
Dobna skupina (godine)
Tesina otrovanja Trajanje hospitalizacije
0-7 8-14 15-18 Ukupan N (prosjek u danima)
(%)
Blaga 2 7 6 15 (9,4) 3
Umjerena 10 28 18 56 (35,0) 6
Srednje teska 18 17 14 49 (30,6) 9
Teska 19 14 6 39 (24,4) 13
Smrtni ishod 1 0 0 1 (0,6) 1

Osim ptoze kapaka, 4,4% bolesnika imalo
je 1 opftalmoplegiju, 2,0% disfagiju, a jed-
no dijete (0,6%) imalo je i disfoniju i disfa-
giju (25). Neuroloska ostecenja uobicajeno
su se javljala dva do Sest sati nakon ugriza
iu potpunosti bi nestala nakon 72 sata (25).
Djeca koja su osim ptoze kapaka imala i
druga neuroloska ostec¢enja, potpuno su se
oporavila nakon prosje¢no cetiri do Sest
dana od trenutka ugriza (25). U juznoj Hr-
vatskoj ranije je opisano 16% bolesnika s
parezom mozdanih Zivaca $to se oCitovalo
ptozom kapaka, oftalmoplegijom, disfagi-
jom i disfonijom (3). U Francuskoj je za-
biljezeno 8% bolesnika s ptozom kapaka
nakon ugriza V. aspis i 1,8% bolesnika s
neuroloskim o$te¢enjem nastalim nakon
ugriza ostalih europskih zmija otrovnica
(30, 33). U Madarskoj je opisan sluc¢aj neu-
rotoksi¢nosti V. berus koji se u prethodno
zdrave dvanaestogodi$nje djevojéice ocito-
vao prosirenim zjenicama, poremecajem
akomodacije zjenica i ptozom kapaka (37).
U Italiji su zabiljezena ukupno 24 slucaja
s neurotoksi¢nim manifestacijama, od ko-
jih su petero bila djeca i sva su imala ptozu
kapaka i poremecaje vida, dok ih je dvoje
imalo oftalmoplegiju, opéu misi¢nu slabost
i slabost zvac¢nih misic¢a (38). U suprotnosti
s navedenim, Boels i sur. tijekom deseto-
godisnjeg razdoblja u Francuskoj opisali
su 268 slucajeva umjerene i teske klinicke
slike sustavnog otrovanja, no bez zabilje-
zenih slucajeva neurotoksi¢nosti nakon

ugriza europskih zmija otrovnica (39). U
nasem istrazivanju klinicki vidljive mani-
festacije neurotoksi¢nog djelovanja otrova
poskoka bile su jasno uoéljive dva do Sest
sati od trenutka ugriza, $to je u sukladno-
sti s drugim provedenim istrazivanjima
(3, 25, 38). Prosjecno trajanje neuroloskih
oste¢enja u nasih bolesnika bilo je 72 sata
Sto je jednako navedenom u istrazivanju
autora Lonati i sur. (25, 38). Kvantitativni
poremecaji svijesti zabiljezeni su u uku-
pno 5,6% djece; somnolencija je zabilje-
zena kao najucestalija (5,0%), dok je jed-
no dijete bilo soporozno, a potom u komi
(0,6%; Tablica 2) (25). Simptomi Soka ili
prijeteceg Soka zabiljezeni su u 7% djece
(Tablica 2) (25). Ozay i sur. u Turskoj opi-
sali su pojavu Soka u 5,2% djece, §to je vrlo
slicno (5,1%) s istrazivanjem provedenim u
Hrvatskoj (3, 36). Poremecaji zgrusavanja
krvi, kao izraz hematotoksi¢nog djelovanja
otrova poskoka, zabiljezeni su u 3,1% djece
(Tablica 2) (25). Najmanje ucestale i blage
opc¢e komplikacije bile su oste¢enja bubre-
ga (2,5%) 1 jetre (2,0%) zabiljezene kao
prolazan porast specifi¢nih laboratorijskih
biljega (Tablica 2) (25).

Doza otrova injicirana u ljudski
organizam ovisna je o veli¢ini zmije, lo-
kalizaciji ugriza i obiljezjima zrtve. Zbog
relativno manje tjelesne mase, djeca dobi-
vaju vecu dozu otrova na jedinicu tjelesne
mase. lako ugrizi zmija otrovnica imaju
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sli¢nu klinic¢ku sliku u odraslih i djece, te-
zina klinicke slike otrovanja ozbiljnija je
u djece i komplikacije ofidizma cesce su
u djecjoj dobi (1, 2). U nasem istrazivanju
teska klinicka slika otrovanja opisana je u
24.,4% sve djece, najcesce u dobnoj skupi-
ni 0-7 godina (Tablica 3) (25). Paret i sur.
u Izraelu opisali su isti postotak (40,5%)
djece sa teskom i srednje teskom klinic-
kom slikom ofidizma i to nakon ugriza V.
palestinae (32). Tekin i sur. u Turskoj zabi-
ljezili su 56,9% sluéajeva umjereno teskog
otrovanja nakon ugriza V. lebetina i 8,1%
djece s blagom klini¢kom slikom otrovanja
(26). U Francuskoj je zabiljezeno 25% slu-
cajeva blage klinicke slike otrovanja, 58%
sluéajeva umjerene i 17% slucajeva teske
klinicke slike otrovanja nakon ugriza V.
aspis (30). U naSem istrazivanju opisano
je 30,6% djece sa srednje teskom i 9,4% s
blagom klini¢kom slikom otrovanja (25).
Prosjecno trajanje hospitalizacije u nasem
istrazivanju bilo je neSto duze nego $to je
to opisano u drugim istrazivanjima, sto ko-
relira s tezinom klini¢ke slike otrovanja i
dobi djece (25, 29, 30, 35, 38, 39).

Ofidizam je medicinsko stanje koje
zahtijeva hitno zbrinjavanje. U trenutku
ugriza zrtva bi trebala mirovati, mjesto
ugriza trebalo bi odistiti i u slucaju ugriza
za udove isti bi trebalo imobilizirati. Drugi
oblici alternativne i/ili laicke (samo)pomo-
¢i nisu preporuceni. Ukupno 26% djece u
naSem istrazivanju primilo je prvu medi-
cinsku pomo¢ u izvanbolnickim uvjetima,
a 74% u bolnickoj ustanovi (25). Odredeni
broj bolesnika primio je prvu pomo¢ na
mjestu dogadaja od strane nestrucne osobe
je istaknuti kako imobilizacija ekstremi-
teta uopce nije bila primijenjena. Ovakav
oblik (lai¢ke) prve pomo¢i u praksi se vrlo
rijetko koristi, no primjena iste je opravda-
na. Kada je zrtvi pruzena prva (ne)struc¢na
pomo¢ na mjestu dogadaja, bolesnika treba
prevesti u najblizu medicinsku ustanovu
kako bi se na vrijeme procijenila tezina
klinicke slike i poduzele potrebne mjere

lijecenja. Prilikom dolaska u bolnicu svi
nasi bolesnici primili su antiviperini serum
i antitetanicku profilaksu, a gotovo svi bo-
lesnici primili su i antibiotike (96%), korti-
kosteroide (84%), te antihistaminike (71%)
(25). Raspodjela bolesnika prema dozi an-
tiviperinog seruma bila je sljedeca; 78,1%
bolesnika primilo je jednu, 20,6% dvije i
1,3% djece primilo je tri doze specificnog
seruma (25). Na nasem podrucju primjena
antiviperinog seruma preporuca se u sluca-
jevima srednje teske i teSke klinicke slike
otrovanja, posebno u djece, stoga je upo-
raba istog zabiljezena nesto ¢esce nego Sto
je to u sukladnosti s tezinom klinicke slike
otrovanja (1, 2, 25, 28, 32). U istrazivanju
Luksi¢a i sur. sve Zrtve zmijskog ugriza
primile su antiviperini serum, a komplika-
cije nakon njegove primjene bile su rijetke
(3). U istrazivanju Tekina i sur. sve zrtve
koja su dozivjela ugriz zmije V. lebetina
primila su protuotrov, dok ih je dvoje do-
zivjelo alergijsku reakciju nakon primje-
ne istog (26). U suprotnosti s navedenim,
Paret i sur. opisali su primjenu protuotro-
va u 43% zrtava koji su dozivjeli ugriz V.
palestinae (32). U Madarskoj 31,1% zrtava
primilo je specifi¢ni protuotrov, a dva bo-
lesnika (3,3%) dozivjela su anafilakticku
reakciju nakon primjene istog (27). Boles
i sur. u Francuskoj koristili su antiviperi-
ni serum Viperfav® u svim slucajevima
umjerene i teske klinicke slike otrovanja
u odraslih i djece, te nisu zabiljezili ana-
filakticke reakcije na primijenjeni serum,
dok je dvoje bolesnika 9-11 dana nakon
primanja seruma dozivjelo serumsku bo-
lest (39). De Haro i sur., kao i Jollivet i
sur., nisu zabiljezili niti jednu ranu kao ni
kasnu alergijsku reakciju nakon primjene
antiviperinog seruma Viperfav® (30, 33).
Svi nasi bolesnici primili su antiviperini
serum kojeg je proizvodio Imunoloski za-
vod u Zagrebu i nije zabiljezena niti jedna
rana i/ili kasna komplikacija nakon primje-
ne istog (25). Izrazita oteklina na mjestu
ugriza povecava tkivni tlak unutar tijesnog
kostano-misi¢nog prostora Sto moze uzro-
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kovati nastanak sindrom misiénih odvoja-
ka, tzv. kompartment sindrom (3, 6, 40).
Kompartment sindrom uobicajeno cesce
nastaje nakon ugriza za gornje udove (26,
27). Ukupno 26% djece bilo je podvrgnuto
kirurskoj intervenciji (25). Najucestaliji ki-
rurski zahvat bila je incizija hemoragi¢ne
bule (15,6%), a potom je slijedila fascio-
tomija (7,5%) koja je bila izvrSena u svim
slucajevima nastanka kompartment sin-
droma (25). Malina i sur. u Madarskoj za-
biljezili su izvodenje fasciotomije u 8,3%
bolesnika koji su dozivjeli ugriz egzoti¢ne
zmije, no nisu zabiljezili niti jedan slucaj
nastanka kompartment sindroma u Zrtava
izlozenih ugrizu zmija V. berus i V. ursi-
nii u op¢oj populaciji (27). Ozay i sur. u
Turskoj opisali su takoder relativno visok
postotak nastanka kompartment sindroma
(9,1%) u djece i to nakon ugriza europskih
zmija otrovnica (36). U istrazivanju Tekina
i sur. kompartment sindrom bio je najéescéa
zabiljezena komplikacija zmijskog ugriza
u odraslih nakon ugriza zmije V. lebetina;
opisan u 3% slucajeva, dok su Paret i sur.
u Izraelu zabiljezili 5,4% slucajeva nastan-
ka kompartment sindroma u djece nakon
ugriza V. palestinae (26, 32). Luksi¢ i sur. u
Hrvatskoj opisali su pojavu nastanka kom-
partment sindroma u 1,8% zrtava ugriza
europskih otrovnica i u svih je napravljena
fasciotomija (3). Fasciotomija bi trebala biti
napravljena u svih bolesnika s klini¢kom
slikom kompartment sindroma u kojih je
isti procijenjen neurovaskularnim pregle-
dom, te potvrden mjerenjem tlaka u misic¢-
nom odvojku koji iznosi vise od 30 mmHg.
Nekrektomija (2,5%) je u nasih bolesnika
radena samo u sluc¢ajevima izrazito opsez-
ne nekroze koze i miSi¢a na mjestu ugrizne
rane (25). U naSem istrazivanju nije zabi-
ljezeno izvodenje amputacije dijela ili ¢ita-
vog ekstremiteta (25). Svi bolesnici koji su
bili lijec¢eni kirurskim postupcima uspjes-
no su se oporavili.

Zakljucak

Ugrizi zmija otrovnica u djecjoj
dobi na nasem podrucju relativno su Cesti,
stoga je potrebno pravovremeno klinicki
procijeniti lokalne i sustavne manifestaci-
je otrovanja, te u slucajevima srednje teske
i teSke klinicke slike ofidizma primijeniti
specifiéni antiviperini serum i sve mjere
intenzivnog lijecenja.

Kratice:

PLA, - fosfolipaza A, (engl. phospholipase A)

SPLA, - fosfolipaze A, iz zmijskih otrova (engl. snake
venom phospholipase A,)

SVMP - metaloproteinaze iz otrova zmija (engl.
snake venom metalloproteinase).
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Summary
VENOMOUS SNAKEBITES IN CHILDREN

Boris Luksi¢, Svjetlana Karabuva

The nose-horned viper (Vipera ammodytes) is the most venomous European snake.
Its venom is known as haematotoxic, myotoxic and neurotoxic but it exerts also cardiotoxic
effects. Snake venom metalloproteinases are most responsible for haematotoxic manife-
station of poisoning and snake venom phospholipases A, contribute to neurotoxicity and
myotoxicity. In southern Croatia most snakebites are noticed during warm months when
humans are occupied in performing rural activities, and children are playing outdoors. The
bites on the upper limbs are described more often. Local swelling, discoloration of skin and
ecchymosis in the place of bite, usually occur soon after the venom is inoculated or within
two to four hours, and those signs we use in every-day-practice to clinically differentiate
a venomous from a non-venomous bite. The inoculation of the venom into the bloodstream
usually leads to toxic shock which may rapidly end lethal. In our study the most common
local complications were haemorrhagic blisters followed by compartment syndrome, and
the most dominated general complication was cranial nerve paresis or paralysis, usually
manifested as the oculomotorius nerve lesion with bilateral palpebral ptosis that recovered
approximately 72 hours after the bite. In general, snake poisoning can vary from mild and
moderate to severe with obvious systemic toxicity, or be even fatal. According to the severity
of poisoning, children suffer from moderate or severe envenomation, but lethal cases are
rarely reported. In our study only one child passed away because of snakebite directly on
the neck. Snakebites are medical emergency cases and require prompt medical interventi-
on, especially in cases of severe envenomation and life-threatening conditions. Administra-
ting antivenom and other conservative and supportive therapy intent to prevent permanent
disability and lethal outcomes after experiencing snakebite envenomation. All our patients
received antivenom produced by the Institute of Immunology in Zagreb and found no com-
plication after providing it.
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