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RESUMEN

Desde la antigliedad la rabia ha sido descrita y clasificada, primero como una accion relacionada con las fuerzas sobrenaturales
y, posteriormente, como una enfermedad virulenta transmitida por el contacto con animales infectados, principalmente el perro.
Paulatinamente, el estudio de los sintomas se tradujo en un marco diagnéstico y eventualmente los tratamientos surgieron, entre
ellos los debidos a Louis Pasteur (1885) y el Dr. Eduardo Liceaga (1887), quien promulgé la vacuna antirrabica fundada en los
trabajos de Pasteur. Desde el punto de vista epidemiolégico, la rabia se clasifica en urbanay selvética, destacando el perro como
principal agente transmisor en la variante urbana y el murciélago, coyote y zorro en la selvatica. Tras la infeccién, los periodos
subsiguientes son: incubacién, prodrémico, neuroldgico, de comay de muerte. Para dichas etapas, el tratamiento consiste en
profilaxis y en la administracidn de la vacuna. Aspectos que son revisados en este documento.
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Rabies: Viral infection of the central nervous system

ABSTRACT

Since ancient rabies has been described and classified, first as an action involving supernatural forces and then as a virulent
disease transmitted by contact with infected animals, especially dogs. Gradually, the study of symptoms resulted in a diagnosis
and possibly treatment emerged, including those due to Louis Pasteur (1885) and Dr. Eduardo Liceaga (1887), who issued the
rabies vaccine based on the work of Pasteur. From the epidemiological point of view, rabies is classified as urban and wild,
including the dog as the main transmitter agent in urban alternative and bat, coyote and fox in the wild one. After infection, the
subsequent periods are: incubation, prodromal, neurological, coma and death. For these stages, treatment consists of prophylaxis

and vaccination. Aspects that are reviewed in this paper.
Key words: rabies, diagnosis, treatment protocol.

INTRODUCCION

Larabia, palabra derivada de la antigua raiz india: “rabh”,
que significa conducta violenta, es una enfermedad reco-
nocida desde la antigiiedad, probablemente mas antigua que
la raza humana; fue considerada como la accién de las
fuerzas sobrenaturales sobre el hombre y otros mamiferos,
principalmente el perro. Esta conducta violenta, irritable del
perro, fue mas frecuentemente observada en época de calor,
por lo que a este lapso estacional se le conocio como “ca-
nicula” por la accion que ejercia la estrella Sirio de la cons-
telacion del Can Mayor sobre el sol.!

Descripciones de la enfermedad fueron referidas en
el codigo de Eshuma en Babilonia hace 4000 afios, en los
codigos de la antigua Mesopotamia (400 a.C.); Aristoteles
(322 a.C.) describi6 la rabia humana y su relacién con
mordedura de animales; Hipocrates (400 a.C.) la carac-
terizo por el delirio que las personas tenian de beber agua,
asi como el miedo, temblor al menor ruido, paralisis y con-
vulsiones.’ Celso (100 a.C.) report6 los sintomas de la
enfermedad y el tratamiento de las heridas por “cauteri-
zacion”. Omar Khayyam (1017-1123) en su obra Rubaiyat,
con abundancia de imagenes, en un recuadro relata la
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brevedad de la vida y el destino fatal que sigue a la mor-
dedura de un perro. Jeronimo Fracastoro (siglo X V1), afir-
mo que la rabia no podia ser contraida por ninguna clase
de contacto, excepto cuando la piel ha sido rota por la
mordedura de un perro. Gruner (1881) recomendo la ino-
culacion de saliva de perros enfermos a animales sanos,
como medio diagnostico de la enfermedad. El quimico bio-
logo francés, Louis Pasteur establece, a través de sus
investigaciones, el principio de las vacunas preventivas,
inoculando microbios de virulencia atenuada y culmina con
el uso de la vacuna antirrabica en 1885.

En el continente americano es posible que la enferme-
dad existiese mucho antes de la colonizacion europea, ya
que algunas leyendas relacionadas con la enfermedad entre
los pobladores nativos de la region del Norte del Pacifico
asi lo demuestran. En México el prelado Malaga Alba fue
el primero en sefialar la enfermedad en el afio de 1703.°
En Peru los primeros datos son recogidos en las obras
cientificas y literarias de don Hipdlito Unuane (1914) des-
cribiendo su aparicion en los valles de la costa norte en
1803.* En 1887 el Dr. Eduardo Liceaga, presidente del
Consejo Superior de Salubridad en México, aprende de
Pasteur la forma de preparacion de la vacuna antirrabica
que empieza a utilizarse en 1888, cuando ya se reconocia
a la rabia como problema de salud publica.’ En Perti en el
afio 1983 se realizo la primera Reunion de Directores de
Programas Nacionales de Control de la Rabia en Guaya-
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quil, Ecuador en la cual se aprobaron las estrategias del
Plan de Accion para la eliminacion de la rabia urbana.*

En Espafia la rabia fue endémica hasta mediados de la
década de 1960, desapareciendo a partir de entonces en
humanos y mamiferos terrestres gracias a la vacuna
antirrabica desarrollada por Pasteur.®

EPIDEMIOLOGIA

Es considerada una zoonosis, el hombre no es el eslabon
de la cadena que asegura en la naturaleza la conservacion y
transmision del virus, es considerado un huésped accidental,
que en la mayoria de los casos llega a ser el huésped termi-
nal. La rabia se encuentra en todos los continentes excepto
en la Antartida; se ha registrado su existencia en 106 paises,
siendo el perro el transmisor principal.’

Existen dos formas epidemioldgicas de rabia: la ur-
bana, propagada principalmente por perros o gatos do-
mésticos**? que puede manifestarse en forma “furio-
sa” o “paralitica”, y la forma selvatica, llamada
vulgarmente “derriengue”®'® como resultado de
mordeduras por murciélagos infectados,'' asi como
coyotes, zorros, zorrillos, mapaches y posiblemente otros
mamiferos terrestres.’

Esta zoonosis se mantiene a expensas de la fauna
doméstica o salvaje y la presencia de casos en seres
humanos responde principalmente a transmision por su
mordedura; en paises donde el control antirrabico es in-
adecuado, el perro es el medio de transmision en 90% o
mas de los casos, en paises desarrollados representa s6lo
5%, en éstos los animales salvajes son los transmisores
mas frecuentes.>*¢ Los quirdpteros, del género Desmodus
rotundus, murciélagos hematofagos, son responsables de
74% de los casos de rabia selvatica y reservorio natural y
principal vector de la rabia del ganado.'>"

En Estados Unidos desde 1980, 58% de los casos han
sido debido a mordedura de murciélagos.'*

Segtin la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en
1992 se presentaron 36,000 casos de rabia en humanos,
97% de ellos en Asia, particularmente en India (30,000
casos en ese afio). Le siguio Africa con 1.4% (494 ca-
s0s), Oceania con 0.8% (317 casos), América con 0.6%
(220 casos) y Europa con tan s6lo 0.05% (20 casos).?

De acuerdo con la fuente de exposicion: en América, el
perro fue responsable de 805 de los casos y los animales
salvajes lo fueron en 20%; en Europa, las especies salvajes
lo fueron en 80%, el perro en 16% y los murciélagos en
4%; en Africa, el perro fue la fuente mas frecuente, con
96% de casos y las especies salvajes con 4%; en Asia, el
perro causd 80% de los casos y los animales salvajes 2%.’

En México, la especie agresora mas frecuente conti-
nua siendo el perro. De 1983 a 1988 se reportaron 426

casos de rabia humana, con un promedio anual de 71 ca-
sos y una tasa de 0.095 por 100,000 habitantes, es decir,
una reduccion en el numero de casos de 44%, para los
ultimos seis anos.**’ En el periodo de 1990-1995, el Esta-
do de México fue la entidad con mayor nimero de ca-
sos,'® seguido de Puebla con 31, el DF con 27, Oaxaca
con 24 y Guerrero con 19 casos de rabia humana, Jalisco
ocupd un noveno lugar con nueve casos.’

En la actualidad se ha reportado un estimado total de
aproximadamente 40,000 a 50,000 casos anuales de rabia
mundial, la mayoria ocurriendo en paises en desarrollo y
originados de perros infectados.'®!” En el afio del 2008 se
reportaron en América 22 casos de rabia en humanos.'

ETIOPATOGENIA

La rabia se transmite por inoculacion que procede de
un animal infectado y raramente puede darse el caso de
transmision de persona a persona por transplante de tejidos
(cérnea principalmente).'® La via respiratoria como puerta
de entrada se halla restringida a condiciones excepcionales
de exposicion en ambientes fuertemente contaminados como
laboratorios y cavernas.”**' Dietzschold y Koprowski des-
cribieron una nueva forma de rabia humana que es dificil
de diagnosticar, el vector: murciélagos plateados. Esta nueva
variante presenta dificultad en el diagnostico porque no esta
asociada con los modos usuales de transmision, mordedura
o arafiazo de un animal infectado; la transmision se realiza
desde las capas superiores de la piel, sin que haya inocula-
cion, se cree que esta variante posee un tropismo celular
unico, lo que facilita que el virus se repliegue en la dermis
con mas facilidad que la rabia clasica, el mecanismo no es
bien entendido aun.*

El virus de la rabia es asignado a la familia
Rhabdoviridae (del griego rhabdos = baston), que in-
cluye cinco virus, todos seroldgicamente relacionados con
el virus de la rabia; por microscopia electronica se define
su forma como bala, compuesto de un nucleo de RNA
helicoidal,” de tira unica, con polimerasa de RNA.** El
virion maduro tiene longitud de 180 nm por 75 nm.”*
El interior del virén lleva la nucleocapside helicoidal, la
cual esta envuelta por la membrana matriz lipoproteica y
sobre la cara mas superficial se encuentran los peplomeros
de glicoproteina. Actualmente se reconocen siete
genotipos.” El virus no tolera el pH debajo de 3 ni arriba de
11; es inactivado por la luz ultravioleta, la luz solar, la deseca-
cion, la exposicion a formaldehido, tripsina, b propionolactona
y los detergentes.” Una vez adquirido el virus se localiza en
receptores que parecen ser de tipo colinérgico,”*?” demos-
trandose experimentalmente que después de la inoculacion
viral, el antigeno puede ser detectado por inmunofluorescencia,
en sitios colinesterasa positiva.
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Después de su fijacion al sitio receptor, el virus se
introduce al citoplasma por un proceso celular denomi-
nado viropexis o mecanismo fagocitico.”” Una vez den-
tro del citoplasma de la célula, en el sitio de inoculacion
o en la neurona, localiza la polimerasa de RNA, con lo
cual inicia la sintesis de formas replicativas de RNA y
de esta forma la progenie de viriones maduros, que pue-
den ser vistos por microscopia de luz, formando parte de
los Cuerpos de Negri.® Al mismo tiempo se producen
inhibidores del RNA celular, asi como la sintesis de pro-
teinas, que puede explicar el dafio celular®® o el dafo
neuronal. Dentro de la célula, el virién induce la produc-
cion de interferdn, proteinas de bajo peso molecular, que
protegen en la etapa inicial a grupos celulares no infec-
tados del viridn, a través de la produccion de proteinas
antivirales que inhiben la auto duplicacion viral, esto sir-
ve como base para la utilizacion experimental, con re-
sultados favorables de acido Poli-I-poli-R, como
inductores sintéticos de interferon en conejos expuestos
en virus de la rabia.”

El siguiente paso es el transporte centripeto del virion
a través del flujo axodnico al sistema nervioso central
(SNC), a una velocidad de 3 mm/hr (5 cm/dia aproxima-
damente),** algunos autores refieren velocidades de 8 a
20 mm/dia.’ El lapso desde el inoculo hasta las manifesta-
ciones clinicas es conocido como periodo de incubacion,
el cual se reporta entre seis dias a 14 meses, ! por lo
que las manifestaciones de la enfermedad dependen de:

» Cantidad del in6culo viral.
» Laproximidad de la herida al SNC.!*

Localizado en el SNC se inicia la replicacion viral con
selectividad en las células de Purkinje, neuronas del asta
de Ammon, region hipotalamica;*'* estas neuronas pre-
sentan estructuras eosinofilicas, conteniendo granulos
basofilos descritos por Negri en 1903, que contienen par-
ticulas virales;*¢ es en este paso en que se inicia la “ra-
bia clinica” para que posteriormente el virus tenga una
diseminacion centrifuga a toda la economia.’!

PATOLOGIA

La presencia del virioén y su interaccion con la célula
huésped neuronal se traduce en cambios macroscopicos
poco especificos a nivel medular y encefalico; la diferen-
cia con otros tipos de encefalitis de etiologia viral radica
principalmente en su distribucion topografica, la
encefalomielitis rabica afecta fundamentalmente la sus-
tancia gris®’ y se desconoce si esta distribucion esta dic-
tada por la presencia de actividad colinérgica, aun asi, la
localizacion de las lesiones del sistema limbico ofrecen

una fascinante correlacion clinico-patoldgica de la adap-
tacion viral a estas estructuras neuronales.’!

Escobar y cols.?! reportan que la médula y el encéfalo
presentan congestion vascular y edema generalizado, de los
casos estudiados el aplanamiento de los surcos de la con-
vexidad, los cortes del encéfalo mostraron discreto “puntilleo”
vascular que corresponde a la congestion referida.

Los hallazgos microscépicos demuestran infiltrado
perivascular de linfocitos y células plasmaticas, hemorra-
gias perivasculares, nddulos gliomesenquimatosos com-
puestos de astrocitos, microglias y algun grado de
neuronofagia frecuentemente encontrado, con infiltrado
perineural de células inflamatorias, cuadro conocido como
Noédulo de Babes, descritos en 1892.%

La presencia de inclusiones citoplasmicas es la carac-
teristica de la enfermedad y su ausencia no descarta el
diagnostico, pues en 25 a 30% de los casos no es posible
la demostracion de los Cuerpos de Negri,*'*® por lo que
es necesario recurrir a técnicas de inmunofluorescencia.

En el tronco cerebral el bulbo raquideo es el més afec-
tado, con lesiones en todos los niicleos grises: oliva, ambi-
guo, gracilis y cunneatus, trigémino, vago e hipogloso y
formacion reticular. En protuberancia, la porcion tegmental
y los nucleos motores son los mas afectados. En
mesencéfalo, la sustancia gris periacueductal y los nu-
cleos del techo, asi como nticleo rojo y formacion reticular.

En el diencéfalo y ganglios basales se observan lesiones
en el hipotalamo, periventricular y ventral, asi como eminen-
cia media; globus pallidus y algunos nucleos del talamo.?!

A pesar de los hallazgos histopatoldgicos, ésta tiene
una presentacion variable en el grado de lesion, llegando
incluso a ser minimas y a pesar de esto el desenlace es
fatal. La correlacion clinica y patologica en casos fatales
con lesiones severas demuestra que la afeccion del tron-
co cerebral, sitios donde se integran una serie de reflejos
y funciones viscerales, imprescindibles para la vida, se
constituyen lesiones que por si solas justifican 100% de la
mortalidad en los casos de rabia.”! Estudios clinico-pato-
logicos indican también que alteraciones pulmonares, V.
gr. infecciosas, por alteraciones en el recambio alveolo-
capilar, alteraciones miocardicas*®3**4° ocurren en la ra-
bia humana y pueden ser factores determinantes en esta
enfermedad.*

HISTORIA NATURAL DE LA
RABIA CLINICA EN EL HOMBRE

La rabia en humanos se distingue por cinco estadios:
« Periodo de incubacion. Usualmente entre 20 a 90 dias,

de acuerdo con las variables de cantidad del in6culo y
distancia del sitio de inoculacion y el SNC.* Se han re-
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portado periodos de incubacion de 27 meses a seis afios
en casos de contagio por Lyssavirus australiano.’

» Periodo prodrémico. Ocurre de dos a 10 dias
postexposicion generalmente con datos inespecificos, en
esta etapa 50 a 52% de los pacientes experimentan dolor
o0 parestesias en el sitio de inoculacion. Otros sintomas
incluyen: hipertermia, cefalalgia, ndusea, vomito, agita-
cion, irritabilidad; sugiriendo estos tltimos involucramiento
neuroldgico,**'** con duracion de dos a 10 dias.*!

+ Periodo neuroldgico. Los signos neurologicos inclu-
yen: hiperactividad, alucinaciones, convulsiones, para-
lisis. La hiperactividad es intermitente, de uno a cinco
minutos de duracidon, que ocurre espontaneamente o
es precipitado por estimulos visuales, auditivos y tacti-
les. En 30 a 50% de casos el intento de beber durante
el periodo de hiperactividad es seguido por espasmos
severos de laringe y faringe; estos sintomas son preci-
pitados por ver agua (“hidrofobia de Celso™) o por so-
plar aire en la cara del paciente (“aerofobia’). Respi-
racion con patron irregular puede ser relacionado a
mioclonus respiratorio, en el que la respiracion ritmica
es interrumpida por movimientos inspiratorios, la cau-
sa probable se localiza en tallo cerebral,* en el estu-
dio neuropatologico se aprecia que el tegmentum
pontino y nticleos de pares craneales del piso del cuar-
to ventriculo son severamente afectados por cam-
bios inflamatorios, como probable causa de esta
sintomatologia. A menos que el paciente muera por
afeccion respiratoria (lesion pontina, ponto-bulbar,
neumonitis rabica),?® afeccion cardiaca (miocarditis),*
la paralisis es el hallazgo neurolégico prominente, ésta
puede ser difusa y simétrica, siendo mayor en la ex-
tremidad que se recibi6 el indculo o ascendente como
en el Sindrome de Guillan-Barré;*' el periodo
neurologico agudo termina en dos a siete dias, con una
duracién mayor para las formas paraliticas, seguido
por coma o muerte subita.

» Periodo de coma. Ocurre de siete a 10 dias posterior
al periodo neurolégico. Una variedad de complicacio-
nes ocurren en esta fase: respiratorias, neuroldgicas:
aumento de la presion intracraneal, involucramiento
hipotalamico produciendo diabetes insipida o SIHAD;
disfunciéon autondémica produciendo hipertension,
hipotension, arritmias, hipertermia e hipotermia.’

» Periodo de muerte. Puede ocurrir dos o tres dias
posteriores al periodo de coma pero puede retrasarse
con equipo de soporte.> Hay quien menciona recupe-
racion, lo que ocurre muy raramente. La rabia clinica
es universalmente fatal, pero tres casos son reporta-
dos como no fatales® recibiendo profilaxis
preexposicion o postexposicion antes del inicio de la
enfermedad.

DIAGNOSTICO

La primera lesion cerebral diagnosticada fue reporta-
da por Adolchi Negri en 1903, quien describid un organis-
mo dentro del citoplasma neuronal que considerdé como
protozoario, ahora conocido como acumulacién de
antigenos virales. La baja sensibilidad de los métodos para
detectar los Cuerpos de Negri* hicieron de la técnica de
anticuerpos inmunofluorescentes (IFA) el método prefe-
rido de diagnostico.*

Los métodos diagnosticos para el periodo neurologico e
incluso prodromico son basados en la patogénesis de la
enfermedad. Después de la multiplicacion en el SNC, el
virus se dirige en forma centrifuga a través de los nervios o
los organos periféricos,”** epitelio corneal como impronta
para tincion con anticuerpos inmunofluorescentes (prueba
de Schneider), [gM e IgG para Rabia, biopsia de piel de 3-
5 mm de profundidad para demostracion del antigeno viral
en las terminaciones nerviosas que rodean el foliculo pilo-
s0, aislamiento del virus a partir de saliva con al menos 500
pL o aspirado traqueal por inoculacion son métodos de diag-
nostico premortem,'’# incluyendo la demostracion de
Anticuerpos neutralizantes en suero o liquido
cefalorraquideo (LCR), en ausencia de inmunizacion acti-
va o pasiva.*'447 Los examenes de diagnostico postmortem
incluyen el método de tincion de Cellers para la deteccion
de Cuerpos de Negri, aunque la observacion de estos cuer-
pos de inclusion citoplasmica confirman el diagndstico de
rabia, solo se encuentran en 75 a 80%.* Debido a la baja
sensibilidad el resultado se confirma por prueba directa de
Acs. inmunofluorescentes para demostrar la nucleocapsi-
de proteica del virus, previa inoculacion de éste en cerebro de
ratones. Actualmente este método es reemplazado con fre-
cuencia por el igualmente sensible y mucho mas rapido ais-
lamiento in vitro a partir del cultivo de células nerviosas.**#
La aplicacion de técnicas moleculares como la reaccion en
cadena de polimerasa (PCR por sus siglas en inglés) y ana-
lisis de secuencia de nucledtidos, prometen aumentar la sen-
sibilidad para el diagndstico premortem e identificacion del
RNA viral aun en muestras mal conservadas* y probable-
mente en muestras de mas de dos semanas después del
inicio de la enfermedad clinica, cuando se han desarrollado
Acs. neutralizantes.*'

TRATAMIENTO

En una regiéon donde la rabia es un problema de sa-
lud publica, cualquier mordedura de animal tiene que
ser considerada sospechosa y deben tomarse medidas
de precaucion.>**3%3! La figura 1 muestra el procedi-
miento de profilaxis posterior a la exposicion de un con-
tagio de rabia.
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Profilaxis para rabia
después de exposicion

1. ¢La persona fue mordida o lamida en
una herida abierta o una mucosa por un
animal posiblemente rabioso?

2. ¢Se sabe o sospecha que hay rabia
en esa especie animal o esa region?

3. Si hubo mordedura
¢fue capturado el animal?

4. ¢ El animal era considerado de
comportamiento normal?

|| No || Ninguna profilaxis

No Ninguna profilaxis
Mo 1 Inmunoglobulina antirrabica
LMo | humana (IGRH) y vacuna

5. ¢ Enfermé el animal durante los
primeros 10 dias de observacion?

l No [ Ninguna profilaxis

6. ¢, Se confirmé laboratorialmente
la rabia por estudio del cerebro con
Acs. fluorescentes?

I ] Ninguna profilaxis

1 No [ 9 p

|| Si || Inmunoglobulina antirrabica
humana (IGRH) y vacuna

Figura 1. Algoritmo de profilaxis para rabia después de exposicién.?

SUMARIO DEL TRATAMIENTO DE RABIA
EN EXPOSICION A MORDEDURA1:27:851,52

Tratamiento del paciente

» Si se sospecha rabia iniciar el tratamiento inmediata-
mente para reducir al minimo la cantidad de virus
inoculados.

* Manejo de la herida. Limpiar profundamente con
lo siguiente: jabon y agua por cinco minutos o
cloréxido en dilucion 1 en 20 o compuestos de
amonio cuaternario (cloruro de benzalconio al 1 a
4%) que inactivan a los virus.

* Aplicar desinfectante:

a) Isodine o alcohol al 40-70%.

* No suturar ni aplicar vendaje compresivo.

* Administrar toxoide tetanico y/o antibi6tico si es nece-
sario.

* Inmunizacién pasiva con suero antirrabico:

a) Inmunoglobulina antirrdbica humana: 20 uni-
dades/Kg de peso, 50% infiltrado localmente en la
herida, resto I.M. en gltteo.

b) Antisuero equino: 40 unidades/Kg de peso, 50%
se infiltra en la herida y el otro 50% en gluteo.

Es preferible la IGRH porque el antisuero equino pue-

de causar enfermedad del suero.

Inmunizacidén activa con vacuna antirrabica:

a) Vacuna humana de células diploides (VHCD).
Hay dos preparados:

1. Cepa viral Pitman-Moure que se hace crecer
en cultivos de células diploides humanas.

2. Cepaviral Kissling adaptada a células diploides
de pulmoén fetal de mono Rhesus. Ambas son
eficaces y seguras.

b) Existen otras vacunas que han resultado efi-
caces: Vacuna purificado de células VERO
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Tabla 1
Tratamiento antirrdbico postexposicién recomendado por la OMS

Categoria  Descripcion

Manejo

| Tocar o alimentar animales o lameduras de piel intacta.
Il Arafiazos menores, abrasiones sin sangrado o lameduras en la

piel dafiada o mordisqueo de la piel erosionada.

1} Mordeduras transdérmicas Unicas o multiples, arafiazos o
contaminacién de las mucosas con saliva (lameduras).

Usar inmunoglobulina mas vacuna.
Usar sélo vacuna.

No hay exposicion; por consiguiente, no tratar si
la historia es confiable.

Tabla 2
Esquema autorizado por el Centro de Control de Enfermedades en USA

Personas previamente
inmunizadas

Personas no inmunizadas

Personas con
inmunocompromiso

No se administra | G R H
Administrar | G R H
Terapia con vacuna
Dia 0-una dosis
Dia 3-una dosis
Dia 7-una dosis
Dia 14-una dosis
Dia 28-una dosis

Terapia con vacuna
Dia 0-una dosis
Dia 3-una dosis

< 48 horas post exposicién

> 48 horas post exposicion Administrar | G R H
Administrar | GR H
Terapia con vacuna
Dia 0-doble dosis
Dia 3-una dosis
Dia 7-una dosis
Dia 14-una dosis

Dia 28-una dosis

Terapia con vacuna
Dia 0-doble dosis
Dia 3-una dosis
Dia 7-una dosis
Dia 14-una dosis
Dia 28-una dosis

(PVRV) VerorabMR, ImovaxMR, Rabies
veroMR, TRC VerorabMR vy la vacuna purifica-
da de células de embrién de pollo (PCECV)
RabipurM.*

Tan pronto como se pueda, tras la exposicion se admi-
nistran [.M. cinco dosis (régimen de “Essen”) de 1 mL de
VHCD. La primera dosis acompafiada de IGRH 1.M.;
las dosis deben administrarse en 28 dias, en los dias 0, 3,
7,14y 28 0 30. La OMS también recomienda un ciclo de
21 y de 90 dias. La mujer embarazada en riesgo también
puede recibir la vacunacion.”

Existen nuevas modalidades de tratamiento antirrabico
post-exposicion sugeridos por la OMS que se describen
en las tablas 1y 2.3

La rabia no es inevitablemente fatal. La presencia de
anticuerpos neutralizantes como reaccion del huésped que
recibe el inoculo es considerada la causa de la resistencia
a la infeccion del hombre y animales;* al iniciar Pasteur
la prevencion de la rabia con vacunas de virus atenuados,
pronto se conocen las reacciones adversas que ocasiona
este tipo de terapéutica.

Las vacunas producidas en tejido nervioso® han sido
ampliamente usadas, desde la original usada por
Pasteur, hasta las elaboradas por Fermi o Semple, la
mayoria en desuso por las reacciones provocadas por
el factor “encefalitogénico” que posee el tejido nervio-
$0;%4-33:36 esta razoén que motiva al uso de tejido cere-
bral no mielinizado llevé a Fuenzalida y Palacios a la
produccion de la vacuna en cerebro de raton lactan-

te;37% sin embargo, esta vacuna produce complicacio-
nes neurologicas.” El virus en embrion de pato condu-
ce a una vacuna menos inmunogénica,*¢! presentan-
do complicaciones en menos de 1% en los primeros 15
dias de su aplicacion.®?

En Europa y Estados Unidos de Norteamérica se
han preparado vacunas en tejidos humanos, siendo la
mas conocida la elaborada en el sistema de células
diploides humanas, con valores superiores de
anticuerpos neutralizantes con reacciones generales y
locales minimas por el uso de ésta.3-60.63-65

Por otro lado, la produccion de niveles elevados de
anticuerpos neutralizantes ha sido llevada a cabo por el
uso de inmunoglobulina antirrabica, homologa o heterdloga,
y su uso esta indicado tan pronto como se pueda después
del contacto;>? el uso conjunto de ésta con la inmuniza-
cion activa, dada por cualquier tipo de vacuna referida
previamente, inhibe la accion de la inmunoglobulina;®!
actualmente de mas uso y mas tolerancia es el suero in-
mune humano.® La profilaxis preexposicion es recomen-
dada para personas con alto riesgo para la exposicion a la
enfermedad como: veterinarios, espeledlogos,
laboratoristas, personas que manejan animales; deben re-
cibir profilaxis con VHCD, tres inyecciones
intramusculares o tres dosis intradérmicas de 0.1 mL los
dias 0, 7 y 28.89:67:68

Existen referencias en las que se ha utilizado un proto-
colo llamado Milwaukee con el que se ha tratado la rabia
en una paciente de 15 afios de edad que fue mordida por
un murciélago Desmodus rotundus en el indice izquier-
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do. Dicho tratamiento consistia en inducir a la paciente a
un coma terapéutico con midazolam y ketamina. Después
se le administroé fenobarbital y drogas antivirales como la
ribavirina y amantadina, mientras se esperaba que su sis-
tema inmunologico produjera anticuerpos que atacaran el
virus y después de siete dias fue retirada del coma tera-
péutico inducido, después de 31 dias se le realizaron estu-
dios saliendo negativos para el virus de la rabia. Este pro-
tocolo ha sido utilizado por otros sin obtener resultados
alentadores en los que los pacientes hayan salido con
vida.'®6

El tratamiento del cuadro clinico establecido esta en-
caminado a los cuidados intensivos para apoyo
cardiovascular y respiratorio,” siendo los principales pro-
blemas clinicos: hipoxia, arritmias, desequilibrio
hidroelectrolitico, hipotensiéon y edema cerebral. Algu-
nas medidas especificas han sido infructuosas como el
uso de antivirales’®’! e interferén.?**! La recuperacion
de la rabia clinica es posible y requiere un manejo
interdisciplinario.
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