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Rabia  

• 	  Encefalomieli,s	  aguda	  de	  origen	  viral,	  progresiva	  y	  mortal	  

• 	  Enfermedad	  negligente.	  	  	  

• 	  La	  tasa	  más	  alta	  de	  mortalidad	  que	  cualquier	  microorganismo	  convencional	  

• 	  Zoonosis	  de	  gran	  importancia	  para	  la	  salud	  pública	  y	  animal	  

• 	   La	   rabia	  es	  endémica	  en	  150	  países,	   en	   todos	   los	   con,nentes	   (excepto	  en	   la	  

Antár,da)	  

	  



Rabia: nivel global  
	  Se	  es,ma	  que	  mueren	  >	  55,000	  
personal	  por	  rabia/año	  
§  	  África:	   	  3.6/100,000	  
§  	  India:	   	  2.5/100,000	  
§  	  Pakistán:	   	  1.2/100,000	  
§  	  China:	   	  0.2/100,000	  
	  
La	  mayoría	  de	  los	  casos	  ocurren	  en	  
África	  y	  Asia	  



La enfermedad infecciosa más documentada en la 
antigüedad 

La	   palabra	   “rabia”	   deriva	   del	   sanscrito	   “rabhas”,	   que	  
significa	  “tendiente	  a	  la	  violencia”.	  

	  

	   Fue	  descrita	  por	  primera	  vez	  en	  el	  año	  1224	  a.C.	  en	  el	  
código	  Eshuma	  de	  Babilonia.	  

	   Está	   descrita	   en	   otras	   culturas	   de	   la	   an,güedad	  	  
(Mesopotamia,	  China,	  Grecia,	  Roma	  e	  India)	  	  



Primeros experimentos exitosos 

Diseño	   de	   experimentos	   para	   determinar	  
el	  modo	  de	  transmisión	  de	  la	  rabia.	  

	  

Propagación	  del	  virus	  de	  un	  animal	  a	  otro	  
en	  secuencia	  

John	  Hunter	  
(1754-‐1809)	  

Pierre	  Victor	  Gal,er	  
(1846-‐1908)	  



1881-1884 Vacuna antirrábica 

Émile	  Roux	  

Charles	  Chamberland	   Louis	  Thuillier	  

Louis	  Pasteur	  

“...It	  first	  lodges	  and	  mul6plies	  in	  the	  spinal	  cord	  and	  brain.”	  



Historia de la rabia en el siglo XX 

1903	  Adelchi	  Negri	  
Descubre	  los	  cuerpos	  de	  

inclusión	  de	  rabia	  

1903	  Paul	  Remlinger,	  Riffat-‐Bay,	  
Alfonso	  di	  Vestea	  Descubren	  el	  virus	  
de	  la	  rabia	  (primer	  rhabdovirus)	  .	  

1911	  David	  Semple	  
Vacunas	  con	  virus	  inac,vado	  

1958	  Robert	  Kissling,	  Robert	  Goldwasser	  	  
Diagnós,co	  de	  rabia	  por	  
inmunofluorescencia	  



Historia de la rabia en el siglo XX 

1963	  Seiichi	  Matsumoto,	  Kaneatsu	  
Miyamoto	  

Morfogénesis	  del	  virus	  de	  la	  rabia	  
(corpúsculos	  de	  Negri)	  

1971	  George	  Baer,	  Franz	  Steck,	  
Alex	  Wandeler	  	  

Vacunación	  oral	  en	  animales	  
silvestres	  

1970	  Robert	  Shope,	  Frederick	  
Murphy	  et	  al.	  	  

Establecen	  el	  género	  lyssavirus	  

1992	  Jean	  Smith,	  Charles	  
Rupprecht	  et	  al.	  Geno,pificación	  y	  

mapeo	  de	  variantes	  



Rabia: etiología 
	   Familia	  Rhabdoviridae	  	  
◦  Virus	  RNA	  con	  infecciones	  en	  mamíferos,	  insectos,	  peces	  y	  plantas	  

	   Género	  Lyssavirus	  
◦  Actualmente	  el	  Comité	   Internacional	   en	  Taxonomía	  Viral	   reconoce	  14	  
especies	  	  

◦  Al	  menos	  6	  especies	  provocan	  una	  enfermedad	  similar	  a	   la	   rabia	  y	  en	  
algunos	   de	   ellos	   no	   presentan	   reacción	   cruzada	   a	   los	   biológicos	  
convencionales	  

◦  Todos	  los	  mamíferos	  son	  suscepXbles,	  dos	  son	  reservorios:	  
◦  Carnivora:	  perros,	  zorros,	  zorrillos,	  mapaches,	  etc.	  
◦  Chiroptera:	  Insecnvoros,	  hematófagos	  y	  frugívoros	  	  



Patogénesis 
1.   Vía	  de	  transmisión	  a	  través	  de	  la	  mordida	  

2.   Virus	  neurotrópico	  
•  Infecta	  los	  nervios	  periféricos	  cercanos	  a	  la	  herida	  

•  La	   infección	   se	   propaga	   al	   SNC	   a	   través	   del	   transporte	  
retrógrado	  axoplásmico	  de	  las	  células	  nerviosas	  

•  Replicación	  en	  SNC	  

•  Propagación	  centrífuga	  a	  órganos	  inervados	  
	  

3.   Excreción	  del	  virus	  en	  saliva	  



Signos clínicos 

Rango:	  6	  días	  hasta	  >	  2	  años	  	  

Signos	  inespecíficos	  

	  
Cambios	  en	  comportamiento	  

Parálisis	  
Incoordinación	  

	  

Extremadamente	  raros	  los	  
reportes	  de	  recuperación	  	  

Periodo	  de	  incubación	  

Pródromo	  

Fase	  neurológica	  
aguda	  

Coma	  

Muerte	  



Recuperarse o sobrevivir? 



Estrategias de éxito en la infección 
§  	   	   Las	   infecciones	   por	   VRAB	   toman	   ventaja	   de	   moléculas	  
proinflamatorias	  para	  establecer	  un	  entorno	  inmunoinvasivo	  
§ 	  Los	  Corpúsculos	  de	  Negri	  en	  el	  control	  de	  la	  respuesta	  inflamatoria	  	  
§  Prevenir	  la	  apoptosis	  celular	  
§  Protección	  de	  la	  red	  neuronal	  
§  Integridad	  de	  la	  Barrera	  Hematoencefálica	  

CEPAS	  VIRULENTAS	  ≠	  CEPAS	  ATENUADAS	  
Inflamación	  

Neuroinvasividad	  

Letalidad	  o	  inmunización	  

Propagar	  o	  detener	  la	  infección	  

	  

	  



Estrategias de éxito en la infección 



Estrés oxidativo y nerodegeneración 

La	  infección	  por	  rabia	  provoca	  un	  daño	  
mitocondrial	  con	  	  decremento	  en	  la	  capacidad	  

an,oxidante	  



Porque la Profilaxis Post-Exposición (PEP) 
	   Los	  an,cuerpos	  y	  linfocitos	  T	  colaboran	  para	  eliminar	  el	  virus	  del	  SNC	  

	   La	  respuesta	  inflamatoria	  provoca	  pérdida	  neuronal	  

	   Aquellos	  virus	  que	  disparan	  un	  proceso	  	  de	  infiltración	  de	  células	  de	  la	  inmunidad	  desarrollan	  
mayor	  riesgo	  inmunopatológico.	  

	   El	  obje,vo	  es	  prevenir	  la	  diseminación	  del	  virus	  de	  la	  rabia	  por	  el	  SNC	  y	  desarrollar	  una	  
respuesta	  inmunológica,	  predominantemente	  celular.	  





Dinámica de transmisión 

Perro	  callejero	  Perro	  con	  dueño	  

Carnívoros	  silvestres	  

Quirópteros	  

Circulación	   Circulación	  

Circulación	  

Circulación	  



Control de la rabia enfocada en los perros 
• 	  A	  nivel	  mundial	  >	  90%	  de	  las	  exposiciones	  al	  virus	  son	  a	  través	  de	  los	  

perros.	  	  

•  	   A	   nivel	   mundial	   >	   99%	   de	   los	   casos	   humano	   son	   transmi,dos	   por	  

perros.	  

• 	  Se	  adiciona	  las	  heridas,	  el	  estrés	  y	  el	  trauma	  a	  raíz	  de	  las	  agresiones.	  

• 	  La	  vacunación	  masiva	  y	  el	  control	  de	  la	  población	  canina	  puede	  hacer	  

posible	  la	  eliminación	  de	  la	  rabia	  

• 	  Coexistencia	  entre	  animales	  	  



Principales obstáculos en la eliminación de la 
rabia 

• 	  Sobrepoblación	  canina	  

•  	   Áreas	   rurales	   con	   alto	   grado	   de	  

marginación	  social	  

• 	  Acceso	  a	  servicios	  de	  salud	  

•  	   Contacto	   con	   especies	   silvestres	  

“spillover”	  



Rabia en animales silvestres (murciélagos 
hematófagos) 

SOCIAL	  

ECONOMICO	  BIOLOGIA	  



Impacto ecológico y del paisaje 



Transmisión de la rabia en animales silvestres  

Rango	  de	  vuelo	  

Rango	  de	  vuelo	  



Refugio	  

Caso	  rabia	  

caso	  rabia	  

caso	  rabia	  



Gracias por su atención !!! 


