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X.- RESUMEN: 
Haces Rodriquez Rafael Francisco. "Avances en la xnvestiqaci6n Ribica 
en la Especie canina Alcanzados en el Periodo comprendido de 1980-
199111. (Bajo la asesoría de: Dr. Ricardo Moreno Chan). 
La finalidad de este trabajo ea presentar informaci6n reciente, 
relevante y condensada relacionada con la rabia canina. 
Para este fin se analiz6 informaci6n de libros, revistas y memorias 
publicadas en el periodo 1980-1991. 
Bn el trabajo ae revisan loa siquientea puntos: xntroducci6n, 
etioloqia, epizootioloqía, patoqinesia, patoloqia, aiqnoa clinicos, 
diaqn6stico, pron6stico, tratamiento, profilixia, aspectos de salud y 
salubridad pública, conclusiones y literatura citada. 



zz.- ZNTRODUCCZON: 

Sinonimias. 
Hidrof'obia, Derriengue, Derriengado, Tronchado, Tollwut y wut 
(alemán), Le Ragé (Francés), Rabies (inglés), Lyssa (6) (SS). 
Def'inici6n. 
La rabia es una enf'ermedad inf'ecciosa aguda, mortal, producida por un 
virus y que af'ecta principalmente al sistema nervioso central con 
aumento en la excitabilidad nerviosa, trastornos en la conciencia y 
síntomas paralíticos y que se transmite más f'recuentemente por la 
mordedura de un animal rabioso (6). 
En México durante el período 1971-1972 y 1974-197S, los animales 
agresores que produjeron casos de rabia humana f'ueron: el perro 87%, 
los quir6pteros 6.S% y otras especies 6.S% (6). 
Entre las zoonosis de mayor importancia en materia de salud pública 
para el Distrito Federal, destaca la rabia, por su gran letalidad y 
el alto número de perros sin dueño que pueden transmitirla. En la 
década 1970-80, la poblaci6n canina estimada en la Cd. de México era 
de 1' 710, 70S perros, lo que di6 lugar a un gran número de personas 
agredidas por perros. En promedio al día se vacunaban 536 personas 
contra la rabia, por lo anterior se conf'irma que el perro sigue 
siendo el principal transmisor de la rabia en zonas urbanas (47). 
En México la incidencia de rabia en los años 197S-8S registr6 1,877 
casos diagnosticados en laboratorio con un promedio de 188 casos/año 
(6). 
México report6 en el primer semestre de 1987, 32 casos de rabia 
humana y 5,839 casos de rabia canina (13). 
La inf'ormaci6n sobre accidentes post-vacunales por parte de los 
servicios de salud en la regi6n de las Américas ha sido muy baja, sin 
embargo se considera muy posible un incremento toda vez que de cada 
27, ooo dosis de vacunas de cerebro de rat6n lactante aplicadas, se 
acepta la presentaci6n de un accidente post-vacunal, con esta vacuna 
de uso común en Latinoamérica (13). México report6 7 accidentes 
postvacunales y Brasil 4, para un total de 11 casos durante el primer 
semestre de 1987 (13). 
Eurasia, se considera como una regi6n donde la rabia es endémica (6). 
El tipo de inf'ecci6n rábica prevaleciente en Asia es la canina, donde 
el perro es el principal reservorio y vector de la rabia urbana, en 
tanto que en Europa el tipo de rabia se centra en la rabia Vulpina o 
de la zorra Roja (9). 
En algunas repúblicas de la ex-Uni6n soviética y Yugoslavia coexisten 
los dos tipos de rabia: la canina y la vulpina (9). 
En Eurasia el número de cepas virales rábicas es reducido y 
pertenecen al serotipo 1 (CVS) (9).El perro (Canis f'amiliaria) es el 
principal vector de la rabia en los continentes americano y asiático 
y parte del sur de Europa (9). 
Algunos paises asiáticos como Jap6n, Taiwán y ciertas regiones de 
Zndonesia y las Filipinas, además de la Península de Malasia están 
libres de la rabia debido a las medidas zoosanitarias que se siguen 
en estos paises, como por ejemplo la vacunaci6n antirrábica anual en 
el caso de Jap6n y un estricto control de la especie canina como el 
que se aplica en Taiwán (9). 
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Los países europeos que están libres de rabia, han aplicado riqurosas 
medidas de control zoosanitario, incluyendo la vacunaci6n, el control 
de la poblaci6n canina y la eliminación de perros sin dueño quedando 
aún por resolver la mortalidad de la rabia vulpina (9). 
Aspectos Hist6ricos Importantes: 
uno de los reqistros hist6ricos más antiquos sobre la infección 
rábica, es el códiqo Babilonio de Eshnunna escrito 2300 años a.c. que 
reqistr6 la transmisión de la rabia por la mordedura de un perro 
infectando a las personas (55). 
En antiquos escritos chinos se reqistró la presencia de la rabia 
canina siqlos a.c. (61). 
2000 años a.c., las comunidades cercanas a las márqenes de los ríos: 
Nilo, Eúfrates e Indo conocían la rabia y la consideraban de oriqen 
divino (51). 
Plutarco, asevera de acuerdo con Atenodor, que esta enfermedad fue 
observada por primera vez en la época de los asclepiadeos, que se 
consideraban descendientes del dios de la Medicina (5)(43). 
Virqilio, Horacio y Ovidio también escribieron acerca de la rabia (6) 
Celso en el siqlo I a.c. hizo por primera vez una descripción fiel de 
la rabia a la que denominó hidrofobia y aconsej6 como medidas 
preventivas el lavado y cauterización de .las heridas hechas por un 
animal rábido, afirmando que una vez presentes los síntomas de la 
enfermedad no hay recuperaci6n (2) (5)(33) (51)(61). 
Aristóteles 332 años a.c., reqistró la transmisión de la enfermedad 
por la mordedura de perros infectados a otros canes (6)(61). 
Dam6crito 550 años a.c.,dascribió la rabia en perros y animales 
domésticos (2) (6)(51). 
Gardano, escritor romano, describe la infecciosidad de la saliva da 
perros rabiosos. Los romanos describieron al material infeccioso como 
un veneno usando la palabra latina "virus" (51). 
Aetio, médico de Mesopotamia, describió la rabia en el perro. 
Escribi6 que el perro deja de ladrar, delira, desconoce a su amo y su 
ambiente, no come, tiene sed, no beba, jadea, respira con dificultad 
con el hocico abierto y la lenqua colqante, la saliva es espumosa, 
las orejas y cola están colqantes, se mueve lento y torpe, presenta 
somnolencia y corre con más rapidez (51). 
soranus de Efeso (l:-II siqlo d.c.) en un capítulo dedicado a la 
hidrofobia suc¡aría que el sistema nervioso estaba involucrado en la 
patoqinesis de la rabia (61). 
veqetius en su libro "Ara Veterinaria" presant6 un antídoto para 
aplicar al qanado mordido por un perro rabioso (61). 
Galeno hacia el final del siqlo II a.c. cray6 que s6lo la especie 
canina era, en forma natural, susceptible da contraer la rabia y que 
la enfermedad corrompía sus humores (61). 
Pablo de Eqina en el siqlo VII escribió detalladas descripciones 
sobre la inf'ecci6n rábica en al hombre y el perro, "porque esos 
animales son domisticos y numerosos y son :frecuentemente af'ectados de 
locura. También propuso el uso de "Elleboro Blanco" (Veratro) en 
antídotos contra la rabia. Además observ6 al enrojecimiento de todo 
el cuerpo, especialmente en la cara, después de contraída la 
enf'ermedad, al iqual que Avicena lo describió en el siqlo XI (61). 
No se conocen escritos relativos a la rabia realizados en la edad 
media (22). 
Durante al sic¡lo XV ya se conocía la rabia en España e Inqlaterra 
(6). 
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Jerónimo de Fracastoro en el siqlo XVI en su obra "De Contaqione", 
afirmó que la rabia no se contrae por ninqún contacto, ni por fomites 
ni a distancia, "sino cuando la piel ha sido rota por la mordedura de 
un perro y de la cual salqa sanqre" (33). 
se acepta que la rabia no existía en el continente americano antes de 
que lleqaran los conquistadores españoles, sin embarqo hay 
referencias indirectas sobre la rabia en la "Crónica de la Conquista 
del Darién" , de Fernández y oviedo (1514) y en la "Historia del 
Descubrimiento y conquista de Yucatán" de Juan Francisco Molina Solís 
(1527), donde se menciona el ataque de vampiros a hombres y animales, 
presentándose posteriormente la enfermedad (6). 
Baubin (1591) en su "Memorabilis historia luporum aliquot rabidorum" 
habla de la transmisión de la rabia al hombre por los lobos (22). 
En el libro "Pbilosopbical Transactions" de la Royal society (Reino 
Unido) se encuentran reportes sobre la rabia basta 1660. En esta obra 
Martin Listar (¿1638?-1712) escribió sobre la rabia, señalando al 
perro como el principal transmisor de esta zoonosis (61). 
Robert Boyle (1627-1691) escribió en 1666 sobre los efectos del aqua 
de mar, especialmente en pacientes enfermos de hidrofobia (61). 
Aldrovanus en 1681, prevenía, contra la inqestión de estiércol de 
murciélaqo, su lenqua o corazón porque producían horror al aqua y la 
muerte (6). 
En los Anales de la santa Inquisición, se encuentra la referencia más 
antiqua de la rabia en México (1709) (6). 
En el afio 1719 aparecen los primeros reqistros de la rabia en las 
Antillas y en 1741 en Barbados. En 1753 en los E.U (6). 
Perú, en el año de 1803 padece de una violenta epidemia, en la que, 
sólo en la Cd •• de Ica, murieron 42 personas (6)(22). 
Argentina en 1806 sufrió la infección rábica, oriqinada por perros 
cazadores procedentes de Inqlaterra (6). 
Zinke, en 1804, demostró por primera vez que la rabia se transmite 
por la saliva; en su experiencia tomó ésta de un perro rabioso, 
inmediatamente después de su muerte, y mediante una brocha, la aplicó 
a incisiones, previamente hechas, en un perro Dasbound de un afio de 
sdad, y hasta 7 días después de la inoculación, el perro siquió su 
vida normal, pero al octavo día dejó de comer, no bebía, estaba 
triste y se arrinconó en su jaula, al décimo día el perro tenía rabia 
(2) (33) (51). 
Kruqelstein informó en 1826, de todas las fases de la rabia, 
consideró que el aqente causal estaba en la saliva, -como ya había 
demostrado Zinke en 1804- y dijo que la enfermedad afectaba sin duda 
el sistema nervioso y sí cualquier terminación nerviosa es infectada 
con el veneno de la saliva, enferma locamente y envía el veneno a 
través de los nervios simpáticos basta alcanzar el plexo celíaco, 
afectando a todo el sistema nervioso y que de aquí se propaga a la 
médula espinal (33)(53). 
Hertwiq (1828) publicó su trabajo "Beitraqe zur naberen Kenntnis dar 
wutkrankbeit (Contribución para un estudio detallado de la rabia) con 
diversos ensayos relativos a la transmisión de la infección rábica 
(22). 
En 1854 Vircbow, llamó la atención sobre las infundadas suposiciones 
de que aún a pesar de haberse demostrado las características 
infecciosas de la rabia, se tendía, qeneralmente a pensar que la 
rabia evolucionaba de manera espontánea y se atribuía especialmente 
su presentación al excesivo calor, a la carencia de actividad sexual, 
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a 1a fa1ta cSe aqua, a 1a excitación nerviosa, a 1a ira, a1 ce1o o 
a1imentación excesiva (22). 
En Cabo san Lucas, B.c., México, se cSetectaron casos cSe rabia en e1 
zorri11o manchacSo en 1870 (6). 
Ga1tier entre 1os años 1879-1881, rea1izó cSiversos experimentos sobre 
1a rabia, uti1izancSo conejos con 1a fina1icSacS cSe encontrar "un aqente 
capaz cSe neutra1izar e1 virus cSe 1a rabia cSespués que éste se ha 
acSsorbicSo y para prevenir e1 cSesarro11o c1inico cSe la enfermedad". 
Dentro cSe sus experimentos se encuentra 1a inmunización cSe una oveja 
contra 1a rabia, inoculando directamente por la vena yuqu1ar sa1iva 
infectacSa (2) (61). 
Pasteur en 1881 presentó ante 1a sociecSad cSe MecSicina Veterinaria cSe 
Francia un trabajo titulado "Experiencia hechas con 1a sa1iva de un 
niño infectacSo muerto cSe rabia" en e1 que informó cSe sus experimentos 
sobre humanos, cuyas y qal1inas y encontró que e1 periocSo cSe 
incubación cSe 1a rabia canina era muy amp1io (22) (33). 
E1 mismo año Pasteur, Chamber1ain, Roux y Thui11ier demuestran que e1 
virus r6bico se rep1ica en e1 sistema nervioso en anima1es infectacSos 
cSe rabia e inoculan intracerebra1mente e1 materia1 sospechosos, con 
e1 fin cSe reprocSucir 1a enfermedacS (2)(33)(51). 
En 1884, Pasteur, presentó un informe cSoncSe comunicó que 1a 
inocu1ación cSe1 virus r6bico por vía intravenosa producía la rabia en 
forma para1itica y que 1os perros sacrificacSos a 1os primeros 
síntomas cSe par61isis contenían e1 virus en 1a médula espina1, pero 
sin haber siqnos en e1 bulbo. También encontró virus en los nervios 
neumoq6strico, ci6tico y en ql6ncSu1as sa1ivales (51). 
Pasteur en 1885, vacuna por primera vez al hombre, el cSia 6 cSe ju1io, 
vacunó al joven Joseph Maister, con una vacuna preparacSa cSe tejicSo 
nerviosos (6)(33)(53). En 1985 México se sumó a 1a conmemoración de 
1os primeros 100 años cSe 1a vacunación antirr6bica. 
En 1887 DiVestea y zaqari rea1izaron una neurotomía en los nervios 
ci6ticos cSe anima1es inoculacSos con e1 virus cSe "cal1e11 y 1os 
anima1es no murieron. Este cSescubrimiento fue reportacSo también por 
Ta1asescu y Fermi (3) (5). 
Heqri en 1902 cSescubrió 1os corpúsculos que 11evan su nombre, 
principalmente, en 1os perros muertos cSe rabia, preferentemente en e1 
asta cSe Amm6n, qanq1io y mécSu1a espina1 (6). 
En 1905 se cSescubre en Perú 1a rabia en 1os coyotes (6). 
En e1 año cSe 1910, e1 MV. Emi1io Fern6ncSez, en 1a CcS •• cSe México, 
informa por primera vez acerca cSe 1a rabia en el hato qanadero 
naciona1 (6). 
En 1928 se reqistra e1 primer caso de rabia transmitida a1 hombre por 
e1 murcii1aqo (6). 
E1 Dr. Ti11ez Girón en 1938 en México, reprodujo experimenta1mente 1a 
rabia para1itica, cSemostrando que 1a sa1iva procedente de bovinos 
infectacSos contiene •1 virus (6). 

:r:n:. - ETJ:OLOGXA: 

E1 virus cSe 1a rabia es un miembro de 1a fami1ia RhabdoviricSae y cSe1 
qénero 1yssavirus, junto con e1 virus de1 murcié1aqo cSe Laqos, a1 
Moko1a y 1os cSe Duvenhaqe, Obodhianq y el Kotonkan. Los dos ú1timos 
s61o se rep1ican en invertebracSos artrópodos (6)(19)(26). 
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Los rhabdovirus se caracterizan por tener un qenoma de RHA de una 
sola cadena de peso molecular de 3-4 x10 6 daltones, constituyendo 
cerca del 2% de la particula (6). 
El virus ribico es alarqado, con un extremo redondeado y otro plano 
en forma de bala, que mide 130 a 180 nm x 75 nm. La nucleocipsida 
contiene 96% de proteínas y 4% de icido ribonucléico. La 
nucleocipside del virus es ti compuesta por una lipoproteina. Los 
rhabdovirus constan de una envoltura lipídica que es doble y contiene 
pepl6meros qlicoproteícos alrededor de la nucleocipside (2) (21). 
La nucleocipside y tiene simetria helicoidal. su densidad de 
f'lotaci6n en el es es de 1.20 q/ml. El virión tiene 5 proteinas 
incluyendo una transcriptasa (L,190 K), una nucleoproteina (N, 50K), 
una proteína (M, 29K) y una qlicoproteina (G 69K), que f'orma la 
superficie de los peplómeros y contiene los epitopos contra los 
cuales se diriqen los anticuerpos neutralizantes (21). Ademis el 
viri6n contiene 5 qrandes proteinas incluyendo un RHA polimerasa 
dependiente del RHA. La molécula del qenoma viral esti rormada por un 
cadena de RNA (6)(21)(26)(36)(59). 
El virus ribico "fijo" (adaptado a laboratorio) se replica bien en 
muchos tipos de cultivos celulares como los VERO (células de riñ6n 
del mono verde de Africa) para uso humano, células BHK-21 (células de 
babi de himster), que son los medios de cultivo usados para la 
elaboraci6n de vacunas antirribicas para animales. Las células y 
f'ibroblastos diploides humanos (WX-38 1 MRC 5) son medios de 
replicaci6n para vacunas humanas. Las cepas "f'ijas" y de "calle" del 
virus ribico se replican con altos titulos, en cerebro de rat6n 
adulto y lactante y en himster (21). 
La transcriptasa viral que está asociada con la nucleocápside inicia 
la transcripci6n de 5 sub-especies qen6micas del RNAm. La replicaci6n 
del qenoma RHA y las moléculas de nucleoproteina tienen una 
importante f'unci6n en la formaci6n de la nucleocápside (21), 
La nucleoproteína tiene una disposici6n tal que proteqe al RHA de la 
diqesti6n de las ribonucleasas conservando al qenoma RHA en una 
adecuada conf'iquraci6n para el proceso de transcripci6n. Dos de las 
proteinas de la parte central de la nucleocápside son las 
responsables de la transcripci6n y replicaci6n del RHA viral, éstas 
representan menos del 10% del total de proteína viral (62). 
La proteina de peso molecular mis alto del viri6n es una 
glicoproteina (GLP) de 80 000 daltones de peso molecular y con 
aproximadamente 1783 unidades por viri6n (26). 
Serotipos del virus ribico: Se han considerado los serotipos 1 1 2,3 y 
4, a saber: 
serotipo 1.- Es el virus estándar de confrontación cepa cvs-24, la 
cual se deriva de la cepa Pasteur, en este serotipo se encuentran la 
mayoria de las cepas de "calle" que han sido aisladas de perros y 
gatos y de animales silvestres como las zorras, mofetas y zorrillos. 
Los virus aislados de vampiros en las Américas están incluidos en 
este serotipo (27)(36) 
En contraste, los estudios referentes a inmunología y patogenicidad 
de las cepas aisladas dentro del serotipo 1, ha permitido la 
identif'icaci6n de 11biotipos" totalmente adaptados a una especie en 
particular como es la zorra, el perro, el mapache, entre otras (9). 
Serotipo 2.- El virus de este serotipo es el del murciélaqo de Lagos 
que está relacionado con los de murciélagos insectívoros, f'ruqivoros 
y no hemat6f'agos. Este virus ha sido aislado de cerebros de 
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murciélagos Eidolon helvum. El virus result6 ser pat6geno para 
ratones de 21-28 días de edad, en los que se observ6 extravasaci6n 
eapont6nea de sangre y degradaci6n neuronal y no se localizaron 
corpúsculos de Negri (27)(36). 
serotipo 3. - En este grupo está el virus Holtola que fue aislado en 
1968 de musarañas del medio selvático en Nigeria. También se aial6 en 
murciélagos Nyctalus noctula da Yugoslavia. Este virus se encuentra 
en rorma natural en humanos, gatos, perros y roedoras y se encuentra 
distribuido en Nigeria, Camerún, Zimbabwe y la República Central 
Africana (27)(36). 
Loa virus mencionados son similares en cuanto a morrogenéaia y 
morrología. Loa virus Obodhiang y Kotonltan se caracterizan por 
parecer partículas c6nicas o coniformes (27)(36). 
serotipo 4. - El virus Duvenhaga, fue aislado del 
Eptesicus aerotinus, siendo aislado por primera 
Yugoslavia, y recientemente se inf orm6 su presencia 
(27) (36). 

rrr.- EPIZOOTIOLOGIA: 

Distribución: 

vampiro serotino 
vez en 1954 en 

en España en 1987 

La prevalencia de la rabia canina as mundial, se presenta en todos 
loa climas, afectando a todos loa animales da sangre caliente 
(6)(17). 
Bn México la rabia canina as un problema de salud animal y salud 
pública y en el medio urbano al principal transmisor ea al parro qua 
no tiene dueño (6). 
Todos loa animales da sangra caliente son susceptibles, con una 
sensibilidad variada anta la infección. Los m6s susceptibles son loa 
cánidos de la fauna silvestre, como la zorra , el lobo, el coyote. 
Loa gatos y loa bovinos. son medianamente susceptibles los perros, 
equinos y primates y manos susceptibles el hombre. También la padecen 
loa ovinos, caprinos, cardos, gallinas, palomas y da la fauna 
silvestre, loa chacales, las hienas, las martas, loa monos, loa 
gamos, loa ciervos, loa antílopes, loa vasos, los conejos, loa 
cobayos (6)(22). 
Las aves de rapiña aunque en forma natural son susceptibles da 
contraer la rabia, su resistencia a la infecci6n es alta. 
Bxperimentalmante por inoculaci6n intracarabral y con una capa da 
virus da "calla" a6lo presentaron signos clínicos al 70% de las aves 
inoculadas, la mortalidad no pasa del 50%, al periodo de incuhaci6n 
as de 20-40 diaa. Bl virus rábico sólo se encuentra en al cerebro de 
aves muertas. La ausencia da corpúsculos de Nagri as frecuente, paro 
la inmunofluoreacancia ea positiva. Las aves carecen de valor 
apidemiol6gico porque no excretan al virus rábico (6). 

Tranamisi6n: 

Loa hospedaros animales qua mantienen al virus rábico en la 
naturaleza son loa carnívoros y loa quirópteros. Loa hervíboros y 
otros animales no mordedoras, los roedores y loa lagomorfoa no 
desempeñan ningún papal apidamiol6gico (1). 
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El f'actor más importante en la transmisi6n de la enfermedad es la 
presencia del virus en la saliva y las glándulas salivales, 
especialmente antes de que aparezcan los signos clínicos. Hay pruebas 
documentales de que la excreci6n viral por la saliva de perros 
inoculados con virus de "calle" han eliminado el virus hasta 14 días 
antes de que aparezcan los signos clínicos (32). 
La transmisi6n de la rabia de perro a perro y de éste al hombre y 
otro animal, generalmente ocurre por la entrada del virus rábico a 
través de una herida, causada por la mordedura de un perro inf'ectado. 
También cuando la saliva infecciosa hace contacto con heridas 
previas, f'rescas y abiertas (55). 
A nivel experimental ha sido posible la transmisi6n del virus rábico 
a insectos, en particular garrapatas, (Rhipicephalus, Ornithodoros, 
o. moubata, o. Turicata, Dermacentor.) no es muy probable que los 
ectoparásitos desempeñen un papel importante en la transmisi6n de la 
rabia (6). 
También a nivel experimental, un perro que f'ue 
Etíope virus "calle" y que se recuper6 de 
eliminando el virus durante más de 305 
recuperaci6n (32). 

V.- PATOGENESXS: 

inoculado con una cepa 
la enf'ermedad, estuvo 
días después de su 

El virus penetra al organismo más f'recuentemente mediante una herida 
causada por una mordedura o laceraci6n inf'ligida por perros 
inf'ectados de rabia, siendo poco c6mun contraer la inf'ecci6n por 
inhalaci6n de aerosoles ricos en virus, o por vía digestiva, 
ingiriendo roedores o restos de animales enf'ermos o muertos a 
consecuencia de la rabia (14) (17)(21). 
una vez que el virus rábico ha ingresado al organismo, alcanza las 
terminaciones nerviosas perif'éricas, de tal forma que a través de los 
nervios perif'éricos localizados en el sitio donde f'ue inoculado; el 
virus migra pocas horas después, por el axolema de los nervios hacia 
el sistema nervioso central, donde se replica. La migraci6n 
centrípeta del virus rábico a través de los nervios perif'éricos, 
desde el sitio de inoculaci6n hasta alcanzar el sistema nervioso 
central, qued6 demostrada al realizar la neurotomía del miembro donde 
f'ue inoculado el virus (14). 
La replicaci6n del virus rábico se lleva a cabo principalmente en las 
neuronas. La diseminaci6n de la inf'ecci6n sucede por el mecanismo de 
célula a célula (transneuronal) y eventualmente se disemina 
extensivamente en el cerebro y la médula espinal (14). 
La aorf'ogénesis del virus rábico ocurre en el citoplasma neuronal, el 
núcleo celular no contiene antígeno ni virus. Al principio de la 
inf'ecci6n neuronal, pequeñas cantidades de viriones se encuentran 
adyacentes a los gránulos de Nissl indicando que la replicaci6n viral 
se inicia en esa zona (14). 
Durante la diseminaci6n del virus en el sistema nervioso central 
ocurre un movimiento centríf'ugo de la inf'ecci6n a través de nervios 
perif'éricos. Viriones y productos virales han sido detectados 
regularmente en los axones y raras veces en las células de Schwann. 
El tránsito viral centrípeto ocurre por medio del f'luído axoplásmico 
(14). 
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con la infección a nivel cerebral del virus rábico, éste infecta las 
qlándulas salivales. La infección de las células epiteliales de las 
qlándulas salivales requiere de la liberación del virus desde los 
axones terminales. Experimentalmente el 61% de los perros infectados 
han presentado títulos viricos en qlándulas salivales (14). 
Las ql,ndulas salivales que pueden contener virus o antíqeno rábicos 
pueden ser las: submandibular, parótida, sublinqual, ciqomática, 
linqual y molar (14). 
Probablemente las qrandes conexiones interneurales en el tallo 
cerebral y la médula espinal contribuyan a infectar las qlándulas 
salivales de manara simultánea mediante la red nerviosa que inerva a 
las qlándulas salivales (14). 
Bl antíqeno del virus rábico se ha encontrado en piel de perros en el 
foliculo piloso (14). 
Bn el ojo en la retina, coroides, cuerpo vitreo, cristalino células 
epiteliales de la córnea y células qanqlionares de la retina se han 
encontrado corpúsculos de Neqri (14). 

ORGAHOS EN LOS QUE HA SIDO DETECTADO EL VIRUS RADICO (14) 
ESPECIE ANIMAL ORGAHO 

Hámster, ratón y zorrillo Células mucosas de boca y 
len qua 

Hámster y zorras Células acinares del pán-

zorrillo, ratón, hámster y mur
ciélaqos 
zorras 
Hámster, cuyos y murciélaqos 
zorras 

zorrillos 
Murciélaqo 
zorras infectadas en forma natural 
Murciélaqo y ratones infectados 
experimentalmente 
conejos, zorrillos manchados, cuyos, 
perros y mujer 
Murciélaqas y Ovejas 
H6asters y humanos 
Hiasters y sorrillos 
zorrillos 

V.- PATOLOGIA: 

Alteraciones Post-mortem: 

Lesiones macroscópicas: 

creas 
Mucosa nasal 

Mucosa bronquial 
Pulmones 
Células epiteliales de tú
bulos renales, uréteres, 
vejiqa y uretra 
Próstata 
Riñones 
orina 
orina 

Leche 

Tejido mamario 
Células del miocardio 
Médula adrenal 
Glándula pineal 

No hay lesiones caracteristicas en el cerebro y otros órqanos. Muchos 
animales presentan traumatismos e hiperemia pasiva qeneral, 
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congestión sanguínea en e1 cerebro y 1as 1eptomenínges (6). La médu1a 
espina1 puede presentar una coloración rosado grisácea (42). 
se observa edema y congestión vascu1ar en el encéfa1o (42). 
Hay un discreto engrosamiento de 1as circunvo1uciones cerebra1es y 
ap1anamiento de los surcos respectivos. En 1a superficie de corte se 
observan zonas de co1or rosado frecuentemente en e1 tá1amo, el bu1bo 
raquídeo y 1a médula cervica1 (42) 
Frecuentemente se encuentran cuerpos extraños en a1 tracto 
gastrointastina1, además de un contenido rojizo obscuro, simi1ar a 
sangre hemolisada (6). 

Lesiones microscópicas: 

A niva1 microscópico es posib1a observar infi1tración ce1u1ar 
parivascu1ar, hemorragia perivascular, g1iosis foca1 o difusa, 
diversos grados da degeneración neurona1, corpúscu1os de Negri 
(35) (42). 
La degeneración neurona1 va desde tumefacción, basta picnosis, 
cariorraxis, 1isis y neuronofagia (35)(42). 
La degeneración neurona1 as más frecuente en a1 bu1bo raquídeo, e1 
t61amo, a1 hipotálamo y 1a substancia gris, es menos frecuente en 1a 
corteza cerebral y 1a médula. Las hemorragias perivascu1ares son más 
frecuentas en a1 tá1amo (35)(42). 
Bn 1a médula aspina1 hay hiperemia, nauronofagia a infi1tración da 
cé1u1as mononucleares particu1armenta en 1as astas posteriores 
(35) (42). 
Bn el perro 1os corpúscu1os de Negri se encuentran particularmente en 
e1 hipocampo y cé1u1as gang1ionares nerviosas (35)(42). 
Las 1esiones da la rabia corresponden a 1as da una encafa1omia1itis 
no supurativa, con gang1ioneuritis y adenitis parotídea, grave 
degeneración nerviosa, observándose un infi1trado perivascu1ar y 
g1iosis foca1. Hemorragias anu1ares 1imitadas en los espacios 
perivasculares alrededor de los vasos infi1trados. Los nódu1os de 
Babea están formados por microglia y aparecen en la substancia blanca 
o gris. Batos nódu1os varían en tamaño, a1gunos tienen 6-7 cá1u1as y 
otros cientos o más. Las g1iosis difusa y focal se presentan en las 
siguientes áreas de 1a substancia gris; puente, médula espinal y sus 
astas (6). 
Genera1mante los cambios histopatológicos están distribuidos en la 
substancia gris, particularmente en la protuberancia, masencéfalo y 
tálamo. La porción más afectada es 1a corteza de 1a circunvo1ución 
del hipocampo (35)(42). 
Los cuerpos de Negri deben diferenciarse de otros simi1ares 
producidos por ciertos virus y qua se denominan cuerpos de Lysa, 1a 
diferencia radica en que éstos son más abundantes, más refringentes y 
carecen de estructura interna (35) (42). 
Los cambios neuronales y a1 cuadro anatomopatológico dependan de 1os 
cuerpos de inclusión de Negri estos son siempre intracitop1asmáticos 
y frecuentemente se encuentran en e1 hipocampo de 1os carnívoros. Las 
neuronas contienen escasos cuerpos de inc1usión, sin embargo también, 
se han encontrado en cé1u1as ganglionares da médula adrenal, 
g16ndu1as salivales y retina (6)(25). 
Los corpúsculos da Nagri son redondos y ovalados miden da 2- 8 micras 
de diámetro los de las dendritas adoptan una forma ova1 (6). 
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Son además acidófilos, rodeados por un halo claro y contienen una 
estructura basófila granular, pudiendo encontrárselas como 
inclusiones 'Únicas o m'Últiples (42). Los cambios histopatolóqicos 
observados en perros infectados experimentalmente se localizan en la 
materia qris y médula espinal (6). 
En las diversas especies animales los corp'Úsculos de Neqri presentan 
diferentes tamaños y formas, seqún la especie de que proceden. Los 
corp'Úsculos de Neqri encontrados en felinos tienen forma esférica y 
son de mucho menor tamaño que los observados en la especie canina, 
que en este caso son ovales o alargados similares a la forma de 
"salchichas" (42). 
Sólo en los corpúsculos de Neqri de qran tamaño es posible observar 
qranulaciones basófilas envueltas en la matriz y otras estructuras 
reticulares que parecen formar la armazón de la matriz acidófila, 
distribuidas en el cuerpo neuronal y las dendritas. Al ocurrir la 
neurolísis los corp'Úsculos de Neqri pueden encontrarse libres en el 
tejido de sostén (42). 
Los corp'Úsculos de Neqri se encuentran qeneralmente en las neuronas 
del asta de Amonn, en células piramidales de la corteza cerebral y en 
las células de Purkinje del cerebelo (42). 
A nivel de microscopia electrónica se observa una infiltración y 
ruptura focal de mielina, alqunas neuronas contienen una substancia 
qranular procedente de la nucleocápside viral, también se observa un 
crecimiento de partículas virales principalmente en el retículo 
ruqoso endoplásmico y a veces en la membrana plasmática (42). 
La neuronofaqia parece iniciarse por leucocitos polimorfonucleares, 
que son sustituidos rápidamente por neuroqlia (42). 
En las qlándulas salivales puede verse una deqeneración acinar del 
epitelio qlandular e infiltración de células mononucleares en tejido 
intersticial. Focos deqenerativos adicionales pueden encontrarse en 
qlándulas laqrimales, epitelio exócrino del páncreas y t'Úbulos 
renales. A veces hay degeneración también en la médula de la cápsula 
suprarenal (42). 

vrr.-srGNos cLrNrcos: 

El curso clínico de la rabia consta de 3 fases: prodrómica, 
excitativa y paralitica. Los siqnos prodrómicos consisten en liqeros 
cambios del temperamento, los perros se muestran insequros, se 
esconden, evitan compañia o se tornan excesivamente atentos y 
afectuosos (17) (55). 
La rabia "furiosa" se refiere a la predominancia de la fase 
excitativa y la rabia "paralitica" cuando la fase excitativa es muy 
corta o ausente y se presenta de inmediato la fase paralitica (55). 
La fase prodrómica dura de 2-3 días se presenta un cambio s'Útil en 
el temperamento y un líqero aumento de temperatura corporal, 
dilatación pupilar y reflejo corneal lento (17)(55). 
Bn la rabia furiosa hay excitación, convulsiones y muerte que 
corresponden a una forma sobreaquda de la infección.En esta forma hay 
aqresividad de los perros (17)(55). 
La fase excitativa puede ser muy corta qeneralmente dura de 1-1 días, 
en esta fase se observan los siqnos de la enfermedad. El perro se 
torna irritable, inquieto y nervioso. Evita a la qente, se esconde en 
luqares obscuros o bajo los muebles. Responde exaqeradamente a 
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estímulos sonoros o luminosos. Hay excitabilidad, fotofobia e 
hiperestesia (17)(55). 
Persiguen insectos u objetos imaqinarios, atacan inicialmente a 
personas extrañas y después a sus amos. Tienden a comer cosas 
inusuales como palos, pajillas, piedras y tierra. La inquietud 
aumenta, el animal realiza qrandes desplazamientos y vaqa sin rumbo. 
Sí el animal es confinado, muerde los barrotes de la jaula o los 
eslabones de la cadena, rompiéndose los dientes y lesionándose 
qravemente el hocico (17) (55). 
En muchos casos hay una salivación bilante y espumosa, traqan 
objetos extraños y pareciera que no sienten dolor. Hay un cambio 
característico en el ladrido, por parálisis de las cuerdas vocales y 
los músculos larínqeos, emitiendo sonidos extraños (17)(55). 
La mandíbula está colqante y floja, la mirada esta fija y la córnea 
seca, no se observa hidrofobia, como en el hombre. El perro tiene 
dificultad para deqlutir a causa de los espasmos después de la 
parálisis de los músculos de la deqlución (17)(55). 
Las convulsiones e incoordinación muscular son visibles hacia el 
final de esta etapa. Sí el animal no muere de un ataque convulsivo, 
entra en la etapa paralítica, aquí es donde la enfermedad proqresa de 
incoordinación muscular a parálisis de todo el cuerpo, posteriormente 
a coma y después sobreviene la muerte (17)(55). 
El curso clínico de la rabia dura basta 10 días incluyendo la fase 
prodrómica y rara vez más tiempo. Vauqhn y cola., (1965) encontraron 
que la enfermedad clínica en perros infectados experimentalmente 
variaba de 1-7 dias con promedio de 3 días (55). 
El curso clínico de la rabia paralitica es de dificil diaqnóstico y 
se la conoce como rabia "muda". El siqno más característico es la 
11-ada "caida de mandíbula", causada por la parálisis de los 
músculos de la masticación, imposibilitando al animal para comer o 
beber. También hay parálisis de los músculos de la cabeza y el cuello 
(17) (55). 
El ptialismo observado, se debe a la parálisis de los músculos 
faríngeos. con frecuencia el animal emite un sonido de aparente 
aboqamiento, como si tuviera un hueso atorado en la garqanta. La 
parálisis se qeneraliza y la muerte ocurre a los 2-4 dias de iniciada 
la sintomatoloqia (17)(55). 

VIII.- DIAGNOSTICO: 

1.- Diagnóstico clínico: 

se práctica un minucioso exámen, para determinar si los siqnos de un 
hueso atorado en la qarganta se deben a un cuerpo extraiío en la 
farínqe, o si son siqnos da aboqo aspásmodico de la rabia. Se 
observan siqnos presores, como al mordisqueo espasmódico, 
irritabilidad y aqitación, además de convulsiones epileptiformes, 
progresivas asociadas con la aqresividad como respuesta a estímulos 
externos. Las convulsiones de la rabia están, asociadas a la etapa 
terminal o preparalitica de la rabia, mientras qua en el moquillo y 
otras encefalitis se observan manifestaciones neurológicas cíclicas, 
con periodos de aparente recuperación (Rife 1953) (55). 

2.- Diagnóstico de laboratorio: 
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a.- Histopatolóqico: 

Debe obtenerse una muestra de corteza cerebral, hipocampo y cerebelo 
de 0.5 cm2., y se deposita en un frasco con solución amortiquada de 
formol al 10%, con pH 7. 2, siendo el volumen 10 veces mayor a la 
muestra y permanecer como mínimo 24 horas en esta solución para fijar 
la muestra a temperatura ambiente. Fijada la muestra se efectúan 
inclusiones en parafina para realizar cortes en el microtomo, se 
coloca en una laminilla y se tiñe con hematoxilina-eosina, fucsina o 
Mann y al observar en el microscopio se buscan los corpúsculos de 
Neqri. La prueba es efectiva en 70% de los casos (30)(39). 

b.- Tinción de Sellar.-

Bn esta técnica se usan la tinción rápida con impreqnación. Es una 
técnica sencilla y sequra, pues permite observar los corpúsculos de 
Neqri "in situ" (30)(39). 
Para teñir las improntas se sumerqen en una solución que contiene 6 
ml de fucsina básica, 20 ml de azul de metileno y 50 ml de metanol 
absoluto durante 2-10 minutos. La preparación se lava con aqua 
corriente para eliminar el exceso de coloración y se secan con papel 
filtro sin lavarlas con alcohol o bien se secan a temperatura 
ambiente (30) (43). 
Bl portaobjetos se observa con el objetivo de mediano aumento 
buscando zoaas con abundantes neuronas y después con el objetivo de 
inmersión para localizar a los corpúsculos de Heqri que suelen verse 
redondeados y adquieren un color rojo maqenta o heliotropo (30). 
En las neuronas los corpúsculos de Heqri son intracitoplasmáticos 
(31) • 
Desafortunadamente, 3-19% de los casos no presentan corpúsculos de 
Neqri, por lo que cuando esta prueba resulta neqativa es 
indispensable continuar la investiqación inoculando el material 
sospechoso en ratones de 4 semanas de edad, que cubre un márqen de 
sequridad de 99%. 

c.- Prueba de Anticuerpos Fluorescentes.-

Esta prueba f'ue desarrollada por coons y Kaplan (1950) y la adaptaron 
para el diaqnóstico de la rabia Goldwasser y Kisslinq (1958). Es la 
ús exacta para el diaqnóstico de la rabia, requiere de personal 
especializado, reactivos de alta calidad y el microscopio de 
inmunofluorescencia. Las muestras para esta técnica pueden ser 
conqeladas, frescas o qliceroladas (18)(39). 
La técnica se basa en el uso de qamaqlobulina antirrábica conjuqada 
al isotiocianto de f luoresceína para detectar antíqenos presentes en 
los tejidos. Los anticuerpos marcadores tefiidos con el colorante 
fluorescente, reaccionan con el antiqeno especifico y se observa la 
reacción en el microscopio. La substancia fluorescente absorbe una 
qran cantidad de enerqía luminosa a cierta lonqitud de onda y emite 
luz a una diferente lonqitud de onda. El antíqeno al reaccionar con 
los anticuerpos marcados con isotiocianato de f luoresceína, forma un 
complejo que bajo la luz ultravioleta emite radiaciones de luz de 
color verde manzana o verde amarillento (18)(27) (43). 
Bl éxito en el diaqnóstico depende del conjuqado. Este, debe 
prepararse fraccionando el suero por saturación media con sulfato de 
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amonio, marcando la globulina obtenida en una soluci6n de 
isotiocianato de fluoresceína, pasando el anticuerpo marcado por una 
columna de Shepadex G-50 (18). una tinción satisfactoria se obtiene 
con una dilución final de conjugado de 1:40, es decir, 0.1 ml de 
conjugado se añade a 3. 9 ml de suspensión de cerebro de rat6n. El 
conjugado se conserva a una temperatura de 4 e (18). 
Una suspensi6n normal de cerebro de ratón al 20% para diluir con el 
conjugado se obtiene usando un diluente de yema de huevo de embri6n 
de pollo de 6-7 días de edad al 10% en PBS con un pH de 7. 6. La 
suspensi6n se centrifuga durante 10 minutos a 1, ooo g, al 
sobrenadante se deposita en frascos da vidrio en cantidad suficiente 
para un día ó semana da trabajo y se conserva a -20 e Las 
suspensiones de cerebro da ratón infectado se conservan igual, usando 
cerebros da ratonas jovenes inoculados intracerebralmante con una 
suspensión de 1: 100 hasta 1: 1000 de cepa cvs de virus rábico "fijo" 
(18). 
Las laminillas "testigo" se preparan a partir de cerebro de ratón o 
bien da hipocampo procedente de animales susceptibles inoculados 
intracarebralmenta con una cepa de virus rábico da "calla". Estas 
laminillas se guardan en acetona 6 a -20 e (18). 
Mitodo directo.- se aplica una suspensión de anticuerpos 
marcados con isotiocianato da fluorascaína directamente 
improntas da cerebro, glándulas salivales, cultivos celulares 
materiales (18) 

rábicos 
a las 

u otros 

Las muestras gliceroladas deben lavarse previamente 2 veces en 
soluci6n salina. Cuando menos 4 preparaciones da cerebro y/6 
glándulas salivales deben observarse antes da ofrecer un diagn6stico 
(18) 
se utilizan improntas del asta de Amon, cerebelo o corteza cerebral, 
glándulas salivales, impresiones corneales, raspado de mucosas y 
cortas da piel con folículo piloso (congelados) para teñirlas con el 
conjugado anticuerpo isotiocianato de f luorascaina, la imprasi6n 
sobre al portaobjetos deberá ser lo más delgada posible y se hacen 
dos improntas en la laminilla, dejando una como testigo (39) (43) 
Realizadas las impresionas de tejido nervioso se sumergen en acetona 
fria a -20 e y se conserva por lo menos 30 minutos a esta 
temperatura. se seca al aira y con tinta plástica Marktax se traza un 
circulo alrededor de cada impronta y se tiñen como sigue: 

a.- una da las improntas se cubra con una mezcla da cerebro normal de 
rat6n con conjugado en la proporci6n da 4:1. La .segunda imprasi6n se 
cubre con una suspensi6n de virus elaborada a partir de cerebro 
positivo da rat6n y conjugado antirrábico, tambiin en la proporci6n 
da 4:1 (43). 

b.- Las laminillas se incuban a 37 e durante 30 minutos en una cámara 
húmeda a inmediatamente después se lavan dos veces sucesivas por 10 
minutos en soluci6n salina amortiguada fosfatada y finalmente en agua 
destilada. se sacan al aira y se cubren con una soluci6n fosfatada y 
glicarinada en la proporción da 9:1 con un pH da 7.6 se sobrepone un 
cubra objetos y se observan al microscopio da luz ultravioleta para 
observar al antígeno del virus rábico (6)(25)(40)(43). 
se considera positiva la muestra si se observa una fluorescencia 
"verde manzana". La muestra testigo no debe mostrar ninguna 
fluorescencia (25)(27)(43). 
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La efectividad de la prueba es de 99.8% (31) (34). 
Experimentalmente se ha trabajado en la localización del virus ribico 
en cortes de piel en la reqión del biqote a nivel de folículo piloso 
usando la técnica de inmunofluorescencia comparando los resultados 
obtenidos con los de impresiones de tejido cerebral (17)(34). 
Se hicieron impresiones en las que se aplicó la técnica directa de 
anticuerpos fluorescentes. Los 57 casos resultaron positivos en las 
impresiones de tejido cerebral y en los cortes de piel 47 fueron 
positivos (83%), por lo tanto ésta es una alternativa diaqnóstica 
(17) (34). 
d. - Prueba de :i:noculación en ratones. - El ratón blanco suizo es la 
especie ideal para esta prueba, pero se pueden usar otros ratones 
excepto el ratón qris salvaje, ya que es difícil de manejar y tiene 
cierta resistencia qenética para contraer la infección rábica (28). 
La mejor edad para inocular a los ratones es de 21-35 días y con un 
peso de e-12 q. Los ratones deben estar sanos y adaptados previamente 
al ambiente del laboratorio. se debe contar con un lote de ratones 
testiqo para comparar la mortalidad "normal" con los ratones 
inoculados (28)(39) (43) 
Respecto al tejido que se usari para inocular a los ratones se 
prefiere el cerebro seleccionando las astas de Amon, el cerebelo y 
parte de la corteza cerebral y en 22 lugar las qlándulas salivales 
prefiriendo las qlindulas submaxilares (28). 
Para moler la muestra, se considera la cantidad disponible, sí se 
cuenta con 3-4 q de material se usa una licuadora Warinq, pero si la 
cantidad de tejido es menor de 3 q se muele en una licuadora Ten 
Broeck o bien en un mortero de vidrio (28). 
En cuanto al diluente usado para la inoculación se recomiendan los 
siguientes: 
Una solución salina isotónica con diferentes proporciones de suero a 
una concentración de 10-50%. El suero deberi provenir de un animal 
que nunca fue vacunado contra la rabia, preferentemente de conejos o 
bien ovejas, el suero se inactiva a 56·C durante 30 minutos y se 
filtra para eliminar bacterias (28) 
Para preservar a la suspensión de tejido cerebral libre de bacterias 
se afiada una solución de qlicerol al 50% ya qua ejerce una fuerte 
acción bacteriostitica y a la suspensión final se le adicionan 2 mq 
de estreptomicina y 500 u.:i:. de penicilina por mililitro y se dejan 
actuar a los antibióticos por lo menos 30 minutos antes de inocular a 
los ratones (28) 
Si la suspensión de tejido se elabora de qlindulas salivales se debe 
hacer un cultivo en caldo da carne, tioqlicolato o aqar sanqre para 
determinar si hay alqún microorqanismo contaminante (28) 
Respecto a la concentración de tejido infectanta se recomienda una 
suspensión al 20% por peso. El peso de la muestra en qramos se 
multiplica por 4 y se obtiene la cantidad de diluente que se requiere 
en mililitros. Pero para inocular ratones se recomienda una 
suspensión al 10%. A cualquier suspensión al 20% se la añade igual 
cantidad de diluente o bien multiplicar el peso de la muestra en 
qramos por 9 para obtener la cantidad de diluente en mililitros (28) 
Las jerinqas para inoculación intracerebral deber ser las da 
tuberculinización (28). 
Para anestesiar al ratón se usa éter, o bien pentobarbital sódico. 
El ratón anestesiado se coloca sobre el lado izquierdo con las 
piernas hacia el inoculador, éste con la mano izquierda sostiene el 
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maxilar inferior colocando su dedo índice atrás del cráneo del rat6n. 
El inoculador sostiene con la mano derecha la jerinqa poniéndola en 
posici6n horizontal a la tabla de disecci6n y perpendicular a la 
cabeza del rat6n, debe atravesar rápidamente el cráneo del rat6n 
hasta alcanzar el vértice de un ángulo imaginario, formado por la 
oreja y el oído derechos e introducir 0.1-0.2 cm. la aquja en el 
cerebro y depositar 0.3 ml de inóculo (28). 

Observaci6n de los ratones inoculados. 

Después de la inoculaci6n es muy raro que se observen ratones con 
siqnos clínicos de la rabia antes del SI! día postinoculaci6n, sin 
embarqo los ratones deben observarse desde el ler dia, hasta cumplir 
21 días como mínimo (28). 
Loa posibles signos que podrían observarse son los siguientes: pelo 
erizado, temblores, incoordinaci6n de los miembros posteriores, 
parálisis y postraci6n antes de morir (28) 
Las muertes que ocurran a las 24-48 horas post-inoculaci6n son 
atribuídas a traumatismos, contaminaci6n bacteriana y otros virus. A 
partir del Sil dia post-inoculaci6n se sacrifican 1 6 2 ratones por 
día y se buscan los corpúsculos de Negri aplicando la técnica de 
inmunofluorescencia (28) 
Para enviar muestras de tejidos o líquidos orgánicos es recomendable 
remitir para el aislamiento del virus, fragmentos del Asta de Ammon, 
cerebelo y corteza cerebral, o bien saliva sospechosa congelada en un 
recipiente isotérmico. como tejidos alternativos se pueden enviar 
qlándulas salivales, c6rnea, piel, tonsilas o lavado ocular con 
soluci6n antibi6tica que puede contener virus viables (43) 
•·- Aislamiento del virus: 
Se realiza a partir de una suspensi6n de tejido nervioso al que se 
agreqa antibi6ticos del 10-20% en soluci6n salina isot6nica (43). La 
suspensi6n se centrifuga y se inoculan 6-8 ratones de 3-4 semanas de 
edad por via intracerebral. Las muertes ocurridas a partir del cuarto 
día post-inoculaci6n son específicas. confirmándose la especificidad 
mediante examen cerebral de ratones por la técnica de anticuerpos 
fluorescentes (43). 

rx.- PRONOSTrco: 

Grave y casi siempre fatal. 

X.- TRATAMrENTO: 

En la década de los años sos se realizaron estudios en animales, a 
los que se les administr6 suero y vacuna antirrábica y desarrollaron 
una mejor respuesta inmune que los animales que recibieron la vacuna. 
Bste estudio se confirm6 posteriormente en rrin, cuando se aplic6 
vacuna y suero a 13 personas con graves mordeduras producidas por •1 
ataque de un lobo rabioso y s61o muri6 una persona, en tanto que un 
qrupo de 4 personas que s6lo fueron vacunadas murieron 3 (S). 
Experimentalmente se demostr6 que el suero antirribico y sus 
fracciones globulinicas son eficaces coadyuvantes en el tratamiento 
vacunal tanto en monos y borregos como en las personas qravemente 
contaminadas por la mordedura de animales ribidos. Por lo que se 
considera que la administraci6n de suero y vacunas antirribicas es 
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la mejor profilaxis. Lo anterior forma parte de las recomendaciones 
del.a OMS (54). 
La etapa de la infecci6n rábica es otro factor importante para 
control.ar la enfermedad. siquiente a la exposici6n al. virus rábico 
hay un periodo corto de viabilidad (definido como la recuperaci6n del 
virus vivo en el sitio donde ocurri6 el trauma) durante el cual 
podria limitarse la replicación viral en los miocitos cercanos al 
sitio de la inocul.ación (27). 
Después de esto, el virus desaparece y no puede ser detectado, basta 
su aparici6n en los qanqlios espinales o las neuronas motoras 
ventrales. casi de inmediato el. virus es detectado en el cerebro. 
como la diseminaci6n en el. sistema nervioso central es muy rápida, 
las posibilidades de sobrevivencia son muy reducidas si la enfermedad 
no es detenida antes de esta etapa (27) 

XI.- PROFILAXIS: 

Dentro de las recomendaciones que presentó la orqanización Mundial. de 
la salud en el séptimo Informe de Expertos sobre Rabia en 1984 
destacan las siquientes: 
Limitar o abandonar l.a producción de vacunas encefal.olitóqenas de 
tejido cerebral. debido a que en el caso de las vacunas tipo Permi 
inactivadas con Penol, la inactivación es parcial, conteniendo l.a 
vacuna virus residual infectante, además del riesqo que representa la 
presencia de otros virus (virus herpes b símico, fil.ovirus, entre 
otros.) que podrían contaminar el tejido nervioso usado para la 
producci6n de estas vacunas y que loqran evadir la inactivaci6n 
(54). 

Recomendaciones de la orqanización Mundial de l.a 
aplicaci6n de vacunas en la especie canina (60). 

vacunas de virus vivo modificado. 
Oriqen y cepa 
de la vacuna 
Blllbri6n de Poll.o 
cepa Pl.ury LEP 
LINEAS CELULARES: 
caninas 
cepa Pl.ury BBP 
de búster 
cepa Kissl.inq BCP 
CULTIVO DB TEJIDOS 
cepa SAD de al.to pasaje celul.ar 
tejidos caninos 
cepa SAD de alto pasaje celular 
cultivo de riñón bovino 
cepa SAD de alto pasaje celular 
células renales de b6mster 
cepa Vnukovo-32 

Edad primera 
vacunación 
3 y 12 meses 

3 y 12 meses 

3 meses 

3 y 12 meses 
3 meses 

3 meses 

3 y 12 meses 
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sal.ud para el. Uso y 

Revacunaci6n 

cada 3 años 

cada 3 años 

anual 

cada 3 años 
anual 

anual 

anual 



Recomendaciones de la organización Mundial de la Salud para el Uso y 
aplicación de vacunas de uso Veterinario en la espacia canina (60). 

I.- VACUNAS DB VIRUS IHACTIVADO 
origen y cepa Dosis Edad de la Revacunación 
de la vacuna vacunación 
A.- TEJIDO HERVIOSO: 
de animales adultos 2 ml 3 masas Anual 
de animales lactantes 1 ml 3 meses anual 
B.- LIHEAS CELULARES: 
de hillster cepa Kissling 1 ml 3 meses anual 
de alto pasaje celular 
de hillster, cepa PM. 1 1111 3 y 12 mases anual 
de hiaster cepa PM; 1 ml 3 mesas anual 
con leptospirosis 1 ml 3 meses anual 
con leptospirosis,distemper 1 ml 3 masas anual 
y hepatitis canina. 
de pollo, cepa Plury LEP 3 masas anual 
cepa Plury LBP 2 ml 3 y 4 masas anual 
de porcinos, cepa SAD 1 1111 3 y 12 meses anual 
de porcinos, capa SAD 1 ml 3 mesas anual 
de aono, cepa SAD 1 ml 3 meses 3 aiios 
de mono, cepa SAD. 1 ml 3 mases anual 
f'elinos, cepa SAD 1 ml 3 meses anual (110). 
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CUADRO DE VACUNAS ANTIRRABICAS PRODUCIDAS EN EL 
MEDIO DE 
CULTIVO 

MUNDO PARA USO ANIMAL 
DURACION DE PAIS MARCA CEPA 

Algeria 
Bangladesh 

Bungria 
Kenya 
Korea 
Madagascar 
Egipto 
India 
Rumania 
Senegal 
Sudifrica 

España 
Turquia 

B6lgica 

Grecia 
Italia 
Italia 
Italia 

cana di 
E.E.u.u. 

•••• u.u. 

Yugoslavia 
Yugoslavia 

Espafía 
Espafía 

VACUNAS DE VIRUS 
Algiers ERA 

l'lury 
Abassia 

Kelav 

BEP,LEP 

Vnukovo 
l'lury LEP 
l'lury LEP 
l'lury BEP 
l'lury LEP V 
l'lury LEP 
RVI' 
BEP 
Flury HEP 

Flury 

l'lurimum 
Vacunas Vivas 

BEP,LEP 

Ismiflur 

cepa Era 
Endurall R 

ERA rabies 

Rabical 

cana zoo 

LEP HEP 
Flury LEP • 
Flury BEP 
Flury LEP • 

vacunas Vivas 
ERA 
Flury BEP 

HPC SAO • 

Flury BEP 
Flury LEP 

LEP 
LEP 

LA INMUNIDAD 
VIVO: 

de 
BBK 21 
Embrión 
Pollo 
BBK 
Embrión 
Embrión 
Embrión 

de pollo 
de pollo 
de pollo 

Embrión de pollo 

Embrión de pollo 
Líneas celulares 
de himster 
Embrión de pollo 
Fibroblastos de 
embrión de pollo 

Atenuadas: 
Embrión de 
pollo 
Embrión de 
Embrión de 
Embrión de 
Embrión de 

Modificadas: 

pollo 
pollo 
pollo 
pollo 

Tejido porcino 
Lineas celulares 
caninas 
Lineas celulares 
da cerdo 
Fibroblastos 
Fibroblastos de 
de embrión da 
Fibroblastos de 
Fibroblastos da 
embrión de pollo 

19 

2 afíos 

18 meses 
3 años 
3 años 

años 2 

3 afíos 
1-2 afíos 

3 afíos 

1 año 
1 año 

1 afío 
1 año 
2 afíos 
1 afío 

3 afíos 
3 afíos 

1-3 afíos 

1 afío 
1-3 años 

2-3 afíos 
3 afíos 



vacunas Inactivadas: 
Brasil cvs SMB 1 año 
Brasil cvs SMB al 2.5% 1 aiío 

minimo 
Brasil Rabivac PV t!ija células BHK 1 aiío 
Brasil Rabivac B PV rija células BHK 1 año 
Brasil PV 3422 células BHK 1 aiío 
Colombia cvs 51,91 SMB 2 años 
Cuba cvs 51 SMB 
Inglaterra RV 675 BHK 21 células 2 años 
Inglaterra Rabdomun BHK 2 años 
Argentina cvs 51,91 SMB,NIL 2 1 aiío 

GS 57 
Bolivia Fuenzalida cvs 51,91 F.P SMB 1 aiío 
R.J'.A. Ha4ivak LEP-C23 Fibroblastos 4e 1-2 años 

embri6n de pollo 
R.'l'.A. LEP-C23 l'ibroblastos 4e 1 año 

elllbri6n 4e pollo 
R.l'.A. Rab4omun Flury LEP Células BHK 
!'rancia GS Wistar NIL 2 HEI' 3 aiíos 
!'rancia Labelle RVJ' L.C. Células BHK 13 1 aiío 

Rage 
Jap6n Nishiqara cerebro 4e cabra 6 meses 
Marruecos cvs cerebro de oveja 
Portugal PVI' cerebro de 6 meses a 

cordero 5% 1 aiío 
Portugal PVP 11 6-12 meses 
Doainicana :p.p. cvs SMB 1 aiío 
Senegal Tejido nervioso 1 aiío 

al 5% 
Túnez PV 11 cerebro 4e 1 aiío 

cordero 
•••• u.u. En4urall K SAD Lineas celulares 1 aiío 

porcinas 
11.11.u.u. Kissling Células BBK 1 aiío 
11.11.u.u. Trimune cvs 27 SMB 2 aiíos 
11.11.u.u. Rabvac Células BBK 
11.11.u.u. Trimune SHB 3 aflos 
Venezuela cvs 51,91 SMB 2 aiíos (60) 
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Vacunas de Virus Muerto: 
z.z.u.u. Biorab-1 cvs SMB 1 afio 
z.z.u.u. Biorab-3 cvs SMB 3 afios 
z.z.u.u. Rabcine Kisslinq Líneas celulares 1 afio 

de hámster 
z.z.u.u. 1905.55 cvs Rat6n lactante 1 afio 
z.z.u.u. cytorab HPC SAD Líneas celulares 1 afio 

de mono 
vacunas Tipo Fermi: 

Etiopía PV 12 cerebro de 6 meses 
oveja adulta 

vacunas Tipo semple: 
J:rin RVF cerebro de oveja 1 afio 
Jap6n Nishiqara cerebro de cabra 6 meses 
Jap6n RC.HL Líneas celulares 1 afio 

de pulm6n 4e 
hámster 

Pakistin PV cerebro de oveja 6 meses 
Vacunas Tipo umeno Doi: 

Polonia Rabies vac RVF cerebro de oveja 1 año (60) 

La profilixis es el procedimiento 4e inmunizaci6n preventivo contra 
una infecci6n mediante la utilizaci6n de vacunas. 
La elaboraci6n de vacunas antirribicas fue iniciada por Pasteur en 
1885, el mitodo desarrollado por Pasteur siqui6 utilizandose hasta 
1952 en el J:nstituto Pasteur (23). 
Hasta 1955 en Latinoamirica se disponía de vacunas antirribicas 
preparadas a base de virus fijo propaqado en cerebros de conejos o 
cordero• (23).Bn 1954, el 18 de octubre Fuenzalida y Palacios, 
preeentaron en Chile, la vacuna desarrollada por ellos, que contiene 
e6lo 1% de tejido nervioso producida a partir 4e cerebro de rat6n 
lactante. Cada cerebro de rat6n proporciona antíqeno suficiente para 
elaborar 4 dosis de vacuna antirribica canina (23). 
Para elaborar vacunas se us6 6rqanos de animales infectados tratados 
con eubstancias químicas para inactivar a los virus, alqunae vacuna• 
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antirrábicas se elaboraron a partir de cerebro d.e borreqo y a veces 
dieron buenos resultados pero producían reacciones adversas (31) 
Más tarde se desarrollarón las cepas avianizadas de alto pasaje, pero 
cayeron en desuso por conferir protección parcial (17)(31). 
En materia de sequridad se busca que las vacunas contenqan el mínimo 
de componentes capaces de producir reacciones indeseables y para 
cumplir este propósito se trabaja en la introducción de vacunas 
subunitarias especialmente para uso humano con la finalidad de evitar 
accidentes neuroparalíticos por mielina, que oriqinan la 
desmielinización del paciente (31). 

Tipos de vacunas utilizadas en especies animales: 

A.- vacunas xnactivadas. 

La vacuna Hoqyes (1888) era una dilución de médula espinal fresca de 
conejos en solución salina. Esta vacuna requería de 6 dosis para 
inmunización preexposición. En más de 15 ooo animales de diferentes 
especies vacunadas, sólo el 1.5% quedó sin protección (11). 
Tipo Fermi (1908) inactivada con fenal, durante 24 horas a 22 e 
(4) (17). 
Tipo semple (1911) inactivada con fenal, durante 72 horas a 30 e 
(4) (17) 
vacuna umeno, Doi (1916) inactivada con fenol (17). 
vacuna Hempt (1925) inactivada con éter y fenal (4) (17). 
Vacuna Kelser (1925) inactivada con cloroformo (17). 
vacuna Elaborada en Embrión de pato.(para uso humano) (17). 
Vacuna Fuenzalida (17)(20). 

a.- Vacunas de Virus Xnactivado: 

1.- vacunas fenoladas.- La vacuna semple se prepara inactivando al 
virus con 1.25% de fenal, produce reacciones neurolóqicas, sobretodo 
al aplicar más de 10 dosis de vacuna elaborada en tejido nervioso. En 
1921, esta vacuna tuvo éxito en Japón (17). 
2.- vacuna elaborada en embrión de pato. se elabora con virus fijo 
desde 1953, se inactiva con beta-propiolactona y se usa en humanos. 
Produce menos reacciones ·que la Fermi, y alqunas veces ha fallado 
(17). 
3.-vacuna Fuenzalida. Es de reciente desarrollo, se elabora en 
cerebro de ratón lactante y se inactiva con luz ultravioleta. Tiene 
una concentración de 1% de tejido nervioso. Debido a que el cerebro 
de ratón lactante no tiene mielina demostrable, da qran qarantía de 
inocuidad. su factor paralitóqeno es 4 veces menor que las vacunas 
tipo Semple. Xnduce la formación de anticuerpos a los 7 dias de 
aplicada.(16). un requisito indispensable para la elaboración de esta 
vacuna es que los animales utilizados para su producción no rebasen 
los 3 días de edad en el caso de vacunas para personas y 5 días en el 
caso de animales les baya salido pelo al momento de cosechar los 
cerebros (20) (44). 
Esta vacuna liofilizada, produce anticuerpos específicos y un 100% de 
respuesta inmunitaria en menos de 7 días, comparativamente con perros 
a los que se les administró esta vacuna en forma líquida (20) (23) 
Al liofilizar una vacuna se incrementa el período útil de uso del 
biolóqico, facilita el transporte y existe la posibilidad de 
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suspenderla con coadyuvantes. La vacuna en estas condiciones además 
de inducir una mayor formación de anticuerpos,· más rápido y por 
períodos más prolongados, debe contar con un protector del antígeno 
por medio de un estabilizador en base a gelatina y sacarosa (20). 
Loa títulos antirrábicos seroneutralizantes obtenidos en perros 
vacunados con producto liofilizado fueron semejantes o superiores a 
los obtenidos con vacunas de otro tipo (20). 
Esta vacuna podría suspenderse con un adyuvante de características 
potenciadoras (Hidróxido de aluminio) y en caso de brotes de rabia en 
cualquier especie animal podría utilizarse sin problemas (20). 
Esta vacuna para Latinoamérica es una opción acertada para inmunizar 
perros y gatos debido a: 
-ser una vacuna de alta potencia, que produce una fuerte respuesta 
inmune. 
-Reducido costo de producción. 
-Buena estabilidad tanto líquida como liofilizada. 
comparativamente con las vacunas de cultivo celular, los accidentes 
poatvacunales, son el factor limitante de uso en humanos ya que en 
las especies animales este riesgo desaparece completamente, debido a 
que sólo se administra una dosis anualmente (20)(44). 
Al inmunizar perros con la vacuna Fuenzalida Palacios, a nivel 
experimental se encontró, que la inmunidad de mas-de 70% de respuesta 
aeroneutralizante se obtuvo a loa s días después de aplicar la vacuna 
liofilizada, en tanto, que al administrar la vacuna líquida la 
respuesta se obtuvo a los 7 días post-aplicación (20). 
Actualmente se desarrolló una vacuna inactivada, reproduciendo el 
virus en células diploides humanas y confiere mejor protección que la 
de embrión de pato y se esta estudiando en humanos (17). 

B.- vacunas Vivas Atenuadas: 

vacuna avianizada Flury LEP (bajo pasaje).(Cox y Koprowski) (44). 
Vacuna avianizada Flury HEP (alto pasaje).(Koprowski) (44). 
vacuna cepa Kalev. 
vacuna cepa Kissling de alto pasaje. 
Vacuna cepa Kaw. 
vacuna V-319/Acatlán. 
Vacuna cepa street Alabama Dufferin. 
vacuna cepa Era. 

a.- Vacunas de Virus Vivo Atenuado: 

1.- vacuna avianizada Flury LEP lbaio pasaie>.- se elabora con virus 
adaptados a pollitos por vía intracerebral durante 136 pases, después 
de adaptó a embrión de pollo mediante 40 a so pasea. se cultiva en 
huevos embrionados o en células de riñón de hámster, confería una 
protección de 3 años en canes, pero se demostró que esta vacuna 
ocasiona casos de rabia en perros (11)(17). , 
2.- vacuna avianizada Flury HEP <alto pasaie>.- La atenuación de esta 
vacuna se inició con 178 pasea en embrión de pollo. En México se 
demostró que la protección que confieren estas vacunas no ea 
satisfactoria. Esta vacuna se recomienda para la inmunización de 
gatos (17)(54). 
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3.- Vacuna elaborada con la cepa Kalev.- se cultiva en huevos 
emhrionados y se la dan mis da 100 pasas, se usa en perros y bovinos 
(17). 
4.- Vacuna elaborada con la cepa Kisslinq da alto pasaje.- se cultiva 
en lineas celulares da riñón de himstar y se aplica en perros (17). 
s.- Vacuna elaborada con la cepa KAW.- se cultiva en lineas celulares 
da riñón da himster se la dan 90-100 pasas y se utiliza en todas las 
espacias domisticas. 
&.- Vacuna V-319/Acatlin.- Es una vacuna da virus vivo modificado. La 
ventaja da astas vacunas as qua confiaran buena inmunidad y se vacuna 
anualmente, paro se inactivan fácilmente por mal manejo y el virus 
esta muy dasprotaqido al inyectar al animal (24). 
se oriqina del murciélaqo vampiro Desmodus rotundus, asta adaptada a 
cultivos celulares y se desarrolló en al rNrFAP (Bijlanqa y Harnindaz 
1980) (40). 
se han realizado pruebas da inmunoqanicidad a inocuidad en perros 
adultos y cachorros da la raza Baaqla con desafio a 3 meses 
postvacunación, (Gómaz, Harnindaz y campos 197&). y se demostró que 
la vacuna V-319/Acatlin protaqió a estos perros contra rabia 
resultando inocua para la espacia canina. A ni val experimental se 
encontró que la vacuna confirió protección al 88.8% da los animales 
vacunados (40). 
La utilidad de esta vacuna a 12 mesas postvacunación para prevenir la 
rabia canina fue comprobada por Saqardia, et. al., (1978). 
Los resultados obtenidos en perros vacunados con la capa v-
319/Acatlin a 30 mesas postvacunación indican qua protaqió al 100% de 
los animales vacunados, confrontados con virus rábico da "calla". 
Por lo tanto as un biolóqico confiable y altamente inmunoginico (40). 
7.- Vacunas elaboradas con la capa straat Alabama Duffarin: 
La primara vacuna elaborada a partir da la capa SAD fue denominada 
BRA por las iniciales da los investigadores qua la dasarrollarón 
(Bvalyn Gaynor, A, Rockitnicki y H.K. Abelsath). Estas personas 
hicieron pasas al virus Fanja por embrión da pollo y células da riñón 
porcino, el virus resultante, resultó avirulanto intracarabralmanta 
en el ganado, paro por asta via inducia la rabia postvacunal en 
perros (11). 
La vacuna SAD-ERA, as afectiva en perros, qatos, ganado, ovejas, 
cabras y caballos. se usa en Sudamérica para al control del 
derrienqua (11). 
Bl virus SAD fue pasado por cilulas de bovinos y caninos para 
producir otras vacunas para perros y gatos. El virus SAD da alto 
pasaje en cilulas caninas, sufrió otro pasaje mis amplio en cilulas 
de riiión de himster y se produjo una excelente vacuna oral que se 
administra en Europa para controlar la rabia vulpina (11). 
La capa SAD adaptada a cultivos celulares desarrollada por Fanja se 
denomina Vnukovo-32, se desarrollo en Rusia mediante pasas seriados 
en cilulas renales da himster a una temperatura da 32 e y se 
recomienda su uso en perros, ganado, caballos, ovejas y cabras (11). 
Bata vacuna ha inducido casos da rabia en gatos y algunos productos 
biológicos comerciales han sido retirados del marcado (11). 
&.-vacunas elaboradas con la cepa Era: 
Bata capa se deriva da la capa Straat Alabama Duffarin (SAD), qua fue 
aislada de un parro rabioso en Alabama (E.E.U.U.) en al año da 1935, 
y al virus aislado fue pasado subsacuentamanta en ratonas. Esta virus 
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fue adaptado por Fenje a las células de riii6n de himster en 1960 
(11). 
La primera vacuna elaborada a partir de la cepa SAD, fue la ERA, los 
investigadores que la desarrollaron, realizaron una serie de pases 
con el virus adaptado por Fenje en embrión de pollo y células de 
riñón de cerdo. Comparando a la vacuna elaborada con la cepa ERA, 
ésta es muy efectiva respecto a las originadas en tejido nervioso 
(11). 
Posteriormente, la cepa ERA fue sometida a un pasaje mis amplio en 
células de bovinos y caninos para producir otras vacunas para perros 
y gatos resultando una vacuna de la cepa ERA altamente atenuada que 
ha tenido mucho éxito al administrarse a las zorras por via oral para 
el control de la rabia en Europa (11). 
La cepa ERA adaptada por Fenje a cultivos celulares se desarrollo en 
la ex-u.a.a.a. y se le denominó vnukovo, obteniendose al realizar 
pases del virus de Fenje por células de riñón de himster a una 
temperatura de 32 c. Esta vacuna se recomienda para aplicar en 
perros, caballos, ovejas y cabras (11). 
En algunos casos la administraci6n de esta vacuna en gatos ha 
inducido la rabia postvacunal.(54). 

b.-vacunas orales: 

En la vacunación oral se presentan varias dificultades como; la 
sensibilidad a la acción que los jugos gistricos ejercen sobre el 
virus ribico y la disminución de su infectividad en el estómago (41) 
varias especies animales pueden ser inmunizadas mediante la 
inoculación de una vacuna de virus vivo atenuado, directamente 
ad.ministrada en el intestino grueso mediante un gastroscopio (41). 
Para ad.ministrar una vacuna por via oral se requiere de un vehículo 
que trasnporte a la vacuna sin que esta sufra degradación hasta el 
intestino delgado, dando asi una ventaja frente a la inmunización a 
nivel de mucosa oral o faríngea. Esta degradaci6n de la vacuna 
liofilizada podría resolverse cubriendola con una capa de saponinas, 
que le confieran una forma f isica de pellet. Esto permitir6 que la 
vacuna resista la acción de enzimas, humedad, pH bajo y temperatura 
elevada antes de liberar al virus en un medio ligeramente alcalino 
como es el caso de del intestino delgado (41). 
Algunas de las desventajas de la vacunas de virus vivo atenuadas, 
-pleadas en la vacunaci6n oral, pueden solucionarse al aplicar 
vacunas de glicoproteina (V-aG) que al ser administradas por via oral 
han inmunizad.o a zorras, zorrillos y mapaches (41). 
con esta vacuna a nivel experimenta se vacunó a un grupo de 13 
zorras salvajes capturadas en una zona donde la rabia es enzo6tica, 
ad.ministrando la vacuna de glicoproteinas por via oral, directamente 
en la cavidad oral (57). 
A los 28 d.ias post-vacunación los animales habian desarrollado 
anticuerpos contra la rabia, (excepto una zorra), se formaron lotes 
de s, 4 y 4 zorras, que fueron sometidos a la prueba del desafió por 
via intramuscular, con una cepa de virus ribico de "calle" adaptados 
a las zorras, a los 33, 180 y 360 dias post-vacunación 
respectivamente (57). 
Todos los animales desafiados a los 33 y 180 d.ias postvacunación 
sobrevierón a la prueba. El lote de 4 zorras desafiadas a los 360 
dias postvacunación mostró lo siguiente: 2 zorras sobrevivieron, 1 
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murió accidentalmente y la zorra que al principio del experimento no 
había desarrollado anticuerpos contra la rabia, murió (57) 
Ninguna de las zorras presentó signos clínicos característicos de la 
infección rábica después de haber sido vacunadas contra esta 
enfermedad con la vacuna de glicoproteínas, demostrando la eficacia e 
inocuidad de esta vacuna en animales jóvenes (57). 
A nivel experimental se encontró que cierto número de virus vivos 
modificados o atenuados son muy inmunogénicos cuando se aplican en la 
mucosa lingual o bucal del zorro o cuando este come un cebo apropiado 
(54). 
La cepa de virus vivo atenuado SAD se usa con éxito desde 1978 para 
la inmunización de zorros. En suiza ésta cepa no ha dado muestras de 
virulencia ni producen infecciones latentes en varias especies 
animales salvajes pequeños. La clonación seriada en células BHK ha 
resultado en la obtención de la cepa SAD B 19 que es estable ante 
temperaturas de congelación o muy elevadas, produce una alta 
inmunogenicidad aun a dosis reducidas y es inocua en animales 
domésticos y salvajes (54) 
Para mejorar la inocuidad y estabilidad térmica de las vacunas orales 
que se aplican a los carnívoros salvajes se ha utilizado la 
ingeniería genética insertindo el gen de la glicoproteína del virus 
rábico (cepa ERA) en el genoma del virus de la vaccinia. Este virus 
recombinante se replica en células VERO en las cuales se expresa la 
glicoproteína (antígeno inmunizante del virus rábico). Administrado 
el virus por vía oral se replica antes de 48 horas en las amígdalas y 
no se han registrado casos de transmisión horizontal en los animales 
(54). 
A nivel experimental esta demostrado que éste virus recombinante es 
inocuo para varias especies animales domésticas y salvajes. se 
comprobó que el virus recombinante induce la producción de 
anticuerpos neutralizantes y completa protección al desafío con virus 
rábico de "calle" en animales de laboratorio, zorros, mapaches y 
murciélagos vampiros (54). 

c.- vacunas de Proteínas: 

Actualmente se han desarrollado vacunas que sólo incluyen los 
determinantes antigénicos o epí topos de los antígenos virales que 
inducen la respuesta inmune. 

a.- Vacunas subunitarias. 
se preparan a partir del fragmento del virus que contiene el 
determinante antigénico que produce la protección en el animal. El 
viru• se separa y purificando sus componentes, se obtienen los 
determinantes antigénicos y se eliminan los no protectores que 
podrían interferir con la respuesta inmune y al eliminar el material 
genético en el proceso de purificación no existe riesgo de reversión 
patogénica (37). 
Las desventajas de estas vacunas son, al fragmentar el virus los 
determinantes antigénicos pueden perder su tridimensionalidad 
original conf iriéndo menor protección. son más caras que las de virus 
atenuados, necesitan de un adyuvante y los animales requieren mínimo 
2 dosis (37). 

b.- vacunas de Péptidos Sintéticos. 
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se obtienen por sintesis química de péptidos. se requiere conocer la 
secuencia de aminoácidos que conforman al péptido que constituye el 
determinante antigánico que induce la inmunidad (37). 
La determinaci6n de la secuenciaci6n del péptido purificado sigue la 
secuencia de nucle6tidos del qen que codifica al péptido (37). 

c.- vacunas clonadas: 

Bata técnica introduce al gen que codifica un determinante antigánico 
dentro de un transmisor adecuado y ya en él, colocado en un medio 
biol6gico (bacteria, célula animal entre otros.) se expresará 
resultando en la producci6n de la molécula antigénica (37). 
1.- vacunas Recombinantes de Glicoproteínas • 
con la técnica del DNA recombinante y su aplicaci6n a la producci6n 
de vacunas virales se han identificado y estudiado los sitios 
específicos en la superficie del virión que son importantes para 
inducir una respuesta inmunitaria. La detallada comprensi6n de estos 
sitios ha permitido diseñar las vacunas subunitarias que utilizan una 
de las proteínas virales o reqiones especificas dentro de la 
estructura del polipéptido viral (10). 

Las ventajas de estas vacunas respecto a las tradicionales son las 
aiquientes: 

1.- Bl uso de genes aislados impide la presencia de agentes 
infecciosos (10). 
2.- Las complicaciones vacunales se reducen •puesto que los 
componentes virales no esenciales, no astan presentes en la vacuna 
(10). 
3.- Las proteínas purificadas son qeneralmente más estables que las 
partículas virales (10). 
4.- La producci6n puede hacerse en cantidades industriales y a bajo 
costo (10). 
Las vacunas virales completas son capacea de expresar qenea extrafioa 
pues tienen un genoma de RNA que codifica para múltiples qenea. 
Las vacunas virales vivas recombinantea (VV) son la expresión de 
ganes extraños en transmisores virales como por ejemplo, loa virus de 
la hepatitis, el herpes, el vsv, entre otras (41). Bata vacuna 
demostr6 proteqer a animales de laboratorio al desafio con •l agente 
correspondiente, sin observar siqnos clínicos atribuibles al virus 
recombinante (36). 
Bn la bioloqia molecular de vacunas virales (VV) y la secuencia 
especifica de los nucle6tidos de codificaci6n de la qlicoproteína 
viral rábica (G) permiti6 el desarrollo de la vacuna viral 
antirrábica qlicoproteica (V-RG) de virus recolllbinante, conteniendo 
específicamente el qene G del virus rábico que expresa la proteína 
viral G rábica, capaz de inducir la formaci6n de anticuerpos 
neutralizantea especif icos contra rabia (VNA) y confiriendo inmunidad 
contra la rabia en el animal vacunado (41). 
Bl viri6n rábico consta de 5 proteínas codificadas (N,NS (M1), M(M2), 
G y L) de las cuales solo 1, la G, cruza la doble capa lipídica de la 
envoltura y ea capaz de producir anticuerpos neutralizantea rábicos 
y conferir protecci6n contra la rabia (41). 
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La infección de cultivos celulares con la V-RG recombinante genera la 
producción de una proteína G rábica la cual reacciona fuertemente con 
los anticuerpos monoclonales neutralizantes de la rabia. Realmente el 
perfil de reacción de la G rábica recombinante con un panel de 
anticuerpos monoclonales fue considerablemente idéntico al obtenido 
con la cepa viral ERA nativa, atestiguando la autenticidad de la 
proteína recombinante G (41). 
Al evaluar la producción de anticuerpos seroneutralizantes contra la 
infecci6n rábica en perros, inoculándolos por vía subcutánea se 
encontr6 que todos los perros tuvieron una sobresaliente respuesta 
inmunitaria 14 días post-vacunación, y mostraron total protecci6n al 
desafío con virus de "calle" a 69 días postvacunación (41). 
Los perros que recibieron dosis vacunales por vía oral tuvieron una 
buena respuesta inmunitaria a los 28 días después de administrada la 
dosis vacunal (41). 
Los gatos vacunados por vía subcutánea y oral también desarrollaron 
inmunidad contra la rabia. La máxima producci6n de anticuerpos 
seroneutralizantes se obtuvo al décimo día después de haber sido 
vacunados. La administración de vacuna por vía oral y subcutánea 
demostr6 ser segura y se obtuvo un alto título de anticuerpos (41). 

Factores que deben considerarse en la inmunoprofiláxis: 

En la vacunación hay dos factores importantes que considerar, la edad 
y la ruta de administración (11). 
Respecto a la edad se realizaron estudios en los que cachorros de 11-
16 semanas de edad vacunados con la cepa Flury LEP o HEP 
sobrevivieron al desafío con virus rábico, en tanto que cachorros de 
s-10 semanas de edad vacunados de la misma forma no sobrevivieron 
(11). 
En otro estudio con la misma cepa, aplicada en perros de m6.s de 6 
meses de edad respondieron mucho mejor a la vacunaci6n con la cepa 
Plury LEP que perros j6venes y sobrevivieron a la prueba del desafio 
(11). 
En loa Estados Unidos la política para vacunar a los perros considera 
que estos deben vacunarse a los 3 meses o más de edad, revacunando 
anualmente, sin considerar la duración que establezca la vacuna 
aplicada (11). 
Las vacunas de virus vivo modificado cepa Flury producidas en embri6n 
de pollo de bajo pasaje LEP se recomienda para perros y la vacuna de 
mis alto pasaje HEP para los gatos (54). 
Las vacunas de virus vivo modificado son m6.s efectivas cuando se 
aplican por vía intramuscular, que subcut6.neamente. Lo anterior se 
demostr6 en un estudio en el que 30/30 perros vacunados con Flury HEP 
intramuscularmente sobrevivieron al desafio, 3 afios después, en tanto 
que loa perros vacunados por vía subcut6.nea solo 17/30 perros 
sobrevivieron (11). 
Bn otros estudios en que se administr6 una vacuna de virus muerto 
originada en tejido nervioso por vía intramuscular en perros protegi6 
al 97% de los animales y al ser administrada por vía subcut6.nea s6lo 
protegi6 al 78% (11). 
A pesar de estos descubrimientos algunas vacunas de virus muerto 
pueden ser administradas por vía subcutánea sin afectar la inmunidad 
que confieren (11). 
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E1 irea recomendada para 1a vacunaci6n intramuscu1ar son 1os múscu1os 
de1 mus1o, pero 1a mejor reqi6n anat6mica es e1 q1úteo. La vacunaci6n 
en 1os múscu1os 1umbares se considera un factor predisponente para 
inducir 1a rabia vacuna1 (11). 
La vacuna e1aborada con 1a cepa ERA a partir de cu1tivos ce1u1ares se 
recomienda para perros pero no para qatos, ya que en ésta especie ha 
producido a1qunos casos de rabia postvacuna1 (54). 
Por otra parte la OMS ha seña1ado que aún a pesar de 1a conveniencia 
de la ap1icaci6n de 1a vacuna de virus vivo modificado en zonas de 
a1ta incidencia de rabia en animales domésticos una vez dominada 1a 
enfermedad se debe preterir la inmunizaci6n con vacunas inactivadas 
(54). 
Las ventajas de la ap1icaci6n de 1as vacunas antirribicas inactivadas 
de cu1tivos celulares para inmunizar animales domésticos en 
comparaci6n con las vacunas clisicas son las siquientes: 
-ausencia de posibles aqentes contaminantes en los cerebros de 
animales o huevos embrionados (54) 
-ausencia de riesqo de pérdida de potencia en caso de romperse 1a 
cadena de trío como ocurre con 1as vacunas de virus vivo sobre todo 
en las no 1iotilizadas (54). 
-ausencia de riesqode rabia postvacuna1 a1 ap1icar virus vivos Lep y 
ERA/SAD (54). 
a.- Prevenci6n y contro1 de la rabia. 
B1 1obo fue de 1os primeros anima1es domesticados. En e1 beneficio 
mutuo y 1a tolerancia se bas6 1a coexistencia hombre-anima1. Los 
perros, descendientes de 1os 1obos, acompañaron a 1a humanidad por 
todo •1 mundo. Hoy 1os perros son estimados en muchas cu1turas, como 
amiqos, compañeros, y colaboradores de1 quehacer humano, pero 1a 
convivencia con e11os qenera prob1emas de sa1ud púb1ica (56). 
Para so1ucionar estos problemas se han desarro11ado mode1os para •1 
contro1 de 1a rabia canina y fe1ina, requ1ando 1a vacunaci6n y 
restrinqiendo el desp1azamiento anima1 (8)(29). 
Actua1mente se mantienen viqentes 3 propuestas para e1 control de 1a 
rabia en 1as especies anima1es para interrumpir 1a transmisi6n 
(8) (29). 
1. - Restrinqir •1 desp1azamiento anima1 en zonas urbanas, entre 
perros con dueño responsab1e y ca11ejeros y qatos(8)(29) 
2.- B1iminaci6n d• perros ca11ejeros (8)(29) 
3.- vacunaci6n de anima1es susceptibles (8) (96) 
Para e1aborar un proqrama de contro1 antirribico se debe considerar 
1o siquiente: 
1.- Las interre1aciones persona-can (8)(29) 
2.-Estab1ecer propuestas compatib1es con 1a cu1tura local para 
interrumpir la transmisi6n de 1a rabia (8)(29) 
3.- Proponer a1ternativas para controlar 1a zoonosis (8)(29). 
Plan continental para la erradicaci6n de la rabia Urbana. (Orqanizado 
por 1& OMS, OPS y paises miembros (16) (29) 
La problemitica Latinoamericana para e1 control de 1a rabia radica en 
aspectos administrativos, operativos y de infraestructura. Bl 
personal calificado es insuficiente, hay taita de recursos, hay 
deficiencias en la producci6n y control de ca1idad de vacunas, fallas 
en los diaqn6sticos de laboratorio y observaci6n de animales 
sospechosos (16)(29). 
Para el establecimiento del plan continental se deben tomar en cuenta 
4 puntos: (16) (29) 
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1. - Recursos humanos. Evaluarlos a nivel Prof!esional, técnico y de 
intendencia en cuanto a : administraci6n de programas, epidemiologia, 
diagn6stico, producción y control de calidad de vacunas, entre otras 
(16) (29). 
2.-xnrraestructura. Disponibilidad de recursos, capacidad instalada y 
utilizada entre otras (16) (29). 
3.- Punto critico.(ruta crítica).- Producir o importar vacunas 
antirrábicas (de acuerdo a los recursos f!inancieros) (16)(29) 
4. - Recursos f!inancieros. El programa no es autof!inanciable, los 
recursos se obtendrían del Gobierno y la Comunidad (16) (29) 
En cuanto a la vigilancia epidemiológica se deben corregir rallas en 
el registro y análisis de datos (16)(29). 
Loa programas subregionales consideran el riesgo de una 
reintroducción de la rabia a nivel rrontera con los paises libres, 
por lo que se estableció un sistema de vigilancia zoosanitaria 
rronteriza, entre E.E.u.u. y México, costa Rica y Panamá y Colombia y 
Venezuela (16)(29). 
se debe apoyar la producción nacional de vacunas (16)(29). 
consideraciones relativas a los programas nacionales: 
1.Análisis del estado que guarda la inrección rábica (16)(29). 
2. - Def!inición y organización del Programa. El control de la rabia 
compete a la Salubridad Pública Veterinaria (16) (29). 
3. - Def!inición, evaluación y análisis de los recursos disponibles 
(16) (29). 
5.- Adminiatraci6n del programa. se evalua a nivel gerencial en 
cuanto a actividades y administraci6n de recursos (16)(29). 
6.- supervisión de todos los niveles (16)(29). 
Bl control de la rabia incluye la vacunación del 80% de la poblaci6n 
canina estimada, desarrollar un sistema de vigilancia epidemiolóqica, 
proporcionar atención médica y tratamientos, verif!icar vigencia, 
potencia y calidad de vacunas antirrábicas, veriricar diaqnósticos de 
laboratorio, entre otras (16) (29). 

campañas antirrábicas desarrolladas en el ámbito internacional: 

Para normar un criterio en relación a las acciones zoosanitarias 
orientadas a la erradicaci6n o combate antirrábico considero útil 
comentar las experiencias Brasileña y Peruana en este rubro. 
Brasil, la campaña se aplicó de 1980-85 con carácter Federal. Abarcó 
1000 localidades en 20 Estados y duró un día (4). se contó con 100 
ooo vacunadores caninos (7)(29). 
La campafia se promocionó durante 2 semanas en medios masivos de 
comunicación antes de realizarse (7). 
se observó un descenso proqresivo en los casos de rabia humana y 
canina. En 1980 se reportaron 4 570 casos de rabia canina y 168 casos 
de rabia humana, en 1985 se redujó a 496 y 52 casos respectivamente 
(7) 
Para la campaña se utilizó vacuna procedente de tejido cerebral de 
ratón lactante, inactivada con betapropiolactona (7) 
La aeta de la campaña rue inmunizar al 80% de la poblaci6n canina, a 
partir del 1er mes de edad anualmente (7). 
La campaña se orqanizó en 3 niveles: 
Federal.- Coordinó la producción adquisición y distribución de 
vacunas a nivel Estatal.-
Estatal.- Elaboración de Material promocional de la campaña. 
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Municipal.- Desarrollo y aplicación de la campaña. 
Responsabilidades del nivel Municipal: 
a.- Planear, ejecutar y evaluar la campaña en su jurisdicción. 
b.- Batablecer puestos de vacunación canina. 
c.- Capacitar a loa vacunadores (7) 
Los puestos de vacunación se establecierón en centros de Salud, 
escuelas, clubes privados, clínicas veterinarias, entre otras. Los 
puestos de vacunación eran fijos y móviles, que inmunizarón en 
promedio a 250-300 perros. los vacunadores eran Médicos Cirujanos, 
Médicos Veterinarios, estudiantes de Biomédicas y secundaria, 
militares y voluntarios (7). 
La campaña se difundió por medios masivos de comunicación, en los 
recibos de servicios públicos, supermercados, correos y se publicó la 
lista de puestos de vacunación en el periódico (7). 
Bn la campaña se inmunizarón 8 882 563 perros (88.2% de la población 
canina estimada) (7). 

Campaña antirrábica en Perú: 

Duró un mes, abarcó al 65% de la población canina estimada (270 1 000 
perros) y se usó una vacuna procedente de cultivo celular. se observó 
un descenso en la ocurrencia de rabia humana y canina; de 292 casos 
caninos en 1985 sólo ocurrieron 3 casos después de la campaña (15). 
En Lima callao se proqramó la vacunación de 400,000 perros en un mes, 
estableciendo puestos de vacunación en los mercados y plazas públicas 
(15). 
Para uso veterinario se aplicó una vacuna elaborada a 
cepa Pasteur PV 11 producida en líneas celulares 
inactivada con betapropiolactona y como adyuvante 
aluminio. La vacuna resultó sequra, estable e 
conririendo protección por 3 años (15). 

partir de la 
de hámster, 

hidróxido de 
inmunog6nica, 

Después de la campaña se presentarón 2 casos de rabia canina y 3 de 
felina. Después de marzo de 1985 no se han presentado casos de rabia 
humana (15)(29). 
Bl promedio de casos de rabia humana reportados en las Américas 
durante el período 1976-1985, fuerón de 300 casos /año (29). 
A nivel mundial al 90% de los casos de rabia humana ruerón 
ocasionados por perros infectados de rabia (29). 
Recomendaciones para el control de la Rabia. 
Ya sea que la infección rábica sea enzoótica o epizoótica, esta 
enrermedad puede ser controlada y erradicada en un tiempo razonable 
si se aplica un completo y adecuado proqrama de control (29). 

XXX.- ASPECTOS DE SALUD Y BALUBRXDAD PUBLXCA: 

La qran densidad de la población canina en zonas urbanas convierte al 
perro en el principal transmisor de la rabia. xncrementando la 
prevalencia y el riesqo de exposición a la rabia (6) 
Bn los países subdesarrollados de cada 20,000 casos de rabia 
humana/año, el 99% tuvo como oriqen la mordedura de un perro (6) 
Bl confinamiento, desplazamiento, conducta y vacunación canina ha 
dado luqar a su reqlamentación (8). 
Bn paises industrializados existen leyes que confieren derechos a los 
animales y obliqaciones a los dueños de mascotas (56) 

31 



El duai'i.o aloja y alimenta a su mascota y as responsable da las 
actividades de su animal ante la comunidad y la salud publica de su 
país (56) 
Para al afio 2000 se estima qua al 75% da los habitantes da 
Latinoamarica vivirán en zonas urbanas con qraves problemas de 
servicios, vivienda, entre otras, incrementándose la poblaci6n canina 
y roedores y aumentando la exposición a la rabia (19) 
Saqún la OPS y CEPAHZO, el número de personas aqredidas por perros 
sospechosos de rabia se ha incrementado. En 1983 se presentaron 11 
276 casos de rabia canina y 1, 088 casos de rabia felina, en 1984 
fuer6n 9,332 casos en perros y 667 casos en qatos. 620,000 personas 
fuar6n mordidas por perros y qatos recibiendo tratamiento 
postexposici6n casi la mitad (19). 
se estima una poblaci6n canina de 40 millones de perros y en 1984 
fuar6n inmunizados 15 millones de perros (5) 
Bl control antirrábico ha tenido éxito en paises industrializados 
porque los ciudadanos cumplen las disposiciones zoosanitarias y 
porque al qobierno tienen los recursos econ6micos necesarios (8) 
a.- Raqlamentaci6n del Estado Mexicano: 
En nuestro país se han publicado en el Diario Oficial de la 
Federación varios Reqlamentos Antirrábicos como los del: 
30 da Octubre de 1938, 9 de marzo de 1950, además de la Ley General 
da salud y la Norma Técnica para la prevención y control de la Rabia 
en la atención primaria a la Salud, publicada en el Diario Oficial 
del 7 da julio da 1986 (SO) 
La Norma Técnica tiene carácter obliqatorio para las unidades da 
salud públicas, sociales y privadas del país (49) 
Bn al Capítulo XX relativo a las medidas preventivas, señala en su 
artículo 4 R. - Qua la prevención da la rabia se realizará informando 
al público sobra al problema de salud pública qua representa la 
posasi6n da un parro, promover la vacunaci6n anual, especialmente al 
parro, evitar la población canina callejera y la obliqaci6n da 
informar a las autoridades sobre la presencia de un animal sospechoso 
y la atanci6n médica oportuna (49). 
En cuanto al control, del reservorio, en al capítulo XV, artículo 16, 
se considera la estimación anual de la población canina 
por al Proqrama da Prevanci6n y Control da la Rabia, la raalizaci6n 
da estudios apizootiolóqicos, vacunaci6n da perros mayores da 3 masas 
da edad, captura y eliminación humanitaria da perros callejeros, 
sacrificio da animales aqradidos por animales rabiosos, si no astan 
vacunados y observación del animal 6 masas si está vacunado y al 
envío permanente al laboratorio da referencia da cerebros da 
animales sospechosos da rabia qua hayan aqradido o no para conocer la 
endemia y astarilizaci6n da la rabia canina (49). 
En cuanto a la lay General de Salud, los artículos 134, 135, 139, 
141, 156, 404 y 409 se avocan a realizar una viqilancia 
apidamiolóqica, prevención y control da enfermedades transmisibles 
como la rabia y otras zoonosis. Observar contactos humanos y 
animales, además da prevenir y tratar estos casos, a investigar, 
prevenir y controlar las enfermedades transmisibles. Realizando las 
diversas accionas en forma conjunta con las autoridades competentes 
para controlar los restos animales infectados por zoonosis y 
realizando las actividades de cuarentena vacunaci6n animal y 
aislamiento (50). 
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XIII.- CONCLUSIONES: 

Los conocimientos incorporados durante la dúcada 1981-1991 en lo 
relativo a avances en la infección rábica en la espacie canina, son 
l.os siguientes: 

1.- Para al. diagnóstico al.terno de l.a rabia utilizando al. mitodo da 
inmunofl.uorascancia, se puedan util.izar cortas da piel a nivel. da 
folicul.o pil.oso cuando el. cerebro da animal.as sospechosos se ha 
necrosado (6) (17) (34)(39)(58). 
2. - El. lavado ocular post-mortem de animales sospechosos puede ser 
una al.ternativa diaqnóstica util.izando la técnica de cultivo cal.ular 
(58). 
3.- En vista de qua en l.a técnica de cultivo calul.ar las lineas de 
neurobl.astomas murido son más susceptibles a l.a infección por cepas 
da virus da "cal.la" ésta tacnol.ogía asta reempl.azando en al.qunos 
l.aboratorios a la inoculación en ratonas (34) (39). 
4. - Hay evidencias concretas de qua las presencia de anticuerpos 
neutral.imantes en •l. liquido cafal.oraquideo tiene un siqnificado 
especial en l.a sobrevivancia de animal.es infectados da rabia (31). 
5. - Las vacunas de qlicoproteinas recombinantes han producido una 
respuesta inmunitaria sobresaliente administradas por via subcutánea 
en perros mostrando una total protección al desafio con virus "calle" 
a l.os 69 dias post-vacunación. l.os perros vacunados por via oral. con 
este biol.óqico obtuvieron una buena respuesta 28 dias después da 
administrada la vacuna (31). 
Los qatos vacunados por l.as vias oral o subcutánea también quedaron 
protegidos contra la infección rábica al. décimo dia post vacunación 
(31). 
6.- En cuanto a l.as vacunas viral.es se descubrió que l.a actividad 
inmunogénica da J.os virus esta vincul.ada a un fragmento inmunogénico 
viral causante da la reacción protectora contra la enfermedad (38). 
7.- Aunque al uso de vacunas de virus vivo modificado esta 
justificado en zonas donde l.a rabia canina tiene una alta incidencia 
una vez que se haya control.ado la infección daba preferirse l.a 
inmunización con vacunas inactivadas (54) 
8.- Es conveniente aplicar vacunas qua confiaran inmunidad da tras 
afios contra l.a infección rábica con la final.idad da aumentar al. 
número de perros y qatos vacunados en los proqramas de antirrábicos 
(54). . 
9.- La OMS recomienda que siempre que sea posible económica y 
técnicamente, •• l.imita o abandona la producción de vacunas 
encafal.olitóqanas de tejido cerebral. y promueve la producción y uso 
da vacunas antirrábicas inactivadas en cultivos cel.ul.ares, en paises 
en dasarroll.o y dasarrol.l.ados (54). 
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