SIMPOSIO

La rabia humana en México™

I. INTRODUCCION

CARLOS CAMPILLO - SAINZ +

Grande tuvo que haber sido el problema de 1a ra-
bia ¢n México al finalizar ¢l siglo pasado y muy
clara la nocién que de su importancia tenfan las
autoridades sanitarias de aquel tiempo. Por unay
otra cosa, el ilustre Fduardo Liceaga, que a la sa-
z6n era presidente del Conscjo Superior de Sa-
lubridad, obtuvo en 1877 autorizacién del Supre-
mo Gobierno para viajar a Francia, visitar a Pas-
teur v aprender de €] cdmo preparar la vacuna an-
tirrdbica humana, segiin ¢l procedimiento de su
invencidn.

Al regreso de su viaje, ¢l doctor Liceaga trajo
consigo un cerebro de conejo que habiendo sido
inoculado con ¢l virus rdbico pasteuriano, estaba
destinado a servir de materia prima para la elabo-
racién de la vacuna en nuestro pais. kn etecto,
tras de fundar el Instituto Antirrdbico de México
—el mis antiguo de América— ¢l propio Liceaga
aplicé por primera vez la vacuna antirrébica, el
23 de abril de 1888, al nifio Isidre Delgadillo,
quicn habia sido mordido por un perro sospecho-
so de padecer la enfermedad.

* Presentado en la sesion ordinaria de ia Academia Na-

cional de Medicina, celebrada el 26 de marzo de 1980.
+ Académico titular. Jefatura de Servicios de Ensefianza e
- Investigacion. Instituto Mexicano del Seguro Social.
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No sin vicisitudes, el Instituto Antirrdbico se
establecié y fue creciendo. Daba servicio a los ha-
bitantes, no sélo de la Reptiblica Mexicana, sino
tarnbién de los Estados Unidos de Nortcamérica y
Guatemala. Para fines del siglo, en las ciudades
de Zacatecas, Guadalajara, San Luis Potos{, Sal-
tillo, Durango y Mérida, ya existian gabinetes an-
tirrdbicos dependientes de las entidades federales
respectivas. De esta manera, sc extendieron por el
territorio nacional las primeras acciones de pre-
vencién de la rabia en el hombre.

Nuevas précticas, resuitantes de otros tantos
avances, vendrian a afadirse después, en la lucha
contra csta enfermedad. El diagndstico postmortem
se hizo posible gracias a la bisqueda de los cor-
pusculos descritos por Negri, que Ernesto Ulnich,
en el afio de 1908 practicd, por vez primera en ce-
rebros de personas y animales y que Demetrio
Lépez establecié como investigacién rutinana.

En 1922 se dictaron medidas para el control de
los perros callejeros, al ponerse en vigor el articulo
24 del Cédigo Sanitario que a la letra decia: **To-
do perro que se encuentre sin bozal, serd muerto
por los agentes de la policia, del modo que deter-
mine ¢l Gobierno del Distrite Federal’”. Tres
afios después (1925), Bernardo Gastélum, Jele del
Departamento de Salubridad, formuld el Regla-
mento sobre posesion de perros, que comprendia,
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tanto la vacunacién obligatoria como la elimina-
cién de perros callejeros.

Por lo anterior, puede advertirse que la lucha
antirrdbica en nuestro pafs siguié desde sus ini-
cios las dos grandes lineas de accidn que sirven de
base a las campafias de esta indole: la vacunacién
de las personas expuestas y el control del principal
transmisor, o sea del perro.

Tocante a ta primera, se realizé —como queda
dicho— con el producto elaborade por la técnica
original de Pasteur. Esto, hasta 1929, ano en que
empezé a utilizarse el fenol para inactivar el virus,
seglin el procedimiento recomendado por Semple.

Alrededor de 1963 empezaron en el Instituto
Nacional de Virologia de la Secretaria de Salubri-
dad y Asistencia, los estudios experimentales con
la vacuna de Fuenzalida, preparada con cerebros
de ratdn lactante. Poco después, esta vacuna em-
pezd a producirse en gran escala, siendo a la fecha
la de uso oficial entre nosotros.

Al hacer, después de casi cien afos, de su
empleo, el balance de la vacunacién antirrdbica
humana, puede advertirse que se trata de una
prictica abusiva y cadtica. La vacuna se ha
prescrito sin orden ni concierto, las més de las ve-
ces sin justificacidn, a pesar de los riesgos tan gra-
ves que entrafla.

Desde hace mas de veinte anos, México figura
entre los primeros pafses consumidores de este
producto biolégico. Desafortunadamente, los re-
sultados estdn muy por debajo de los gastos y es-
fuerzos realizados. Porque para combatir la rabia
no basta con vacunar al ser humano, huésped ac-
cidental del virus, sino que es necesario ademas,
interrumpir la transmisién de este dltimo en la
naturaleza, objetivo dificil de lograr.

En otras palabras, el control de los rcservorios y
animales transmisores es lo primero; la vacuna-
cién humana figura en segunde término, S6lo se
obtendrd buen éxito cuando ambas cosas logren
combinarse en la prictica, sistemdticamente y por
largo tiempo. Es un problema de educacidn y de
coordinacidn; la ausencia de estos dos elementos
revela subdesarrollo. Micntras no se logre supe-
rarle, la rabia humana continuara siendo indicio
de nuestro fracaso y aungue viejo problema
tendrd, sin embargo, la actualidad derivada de
nuevas e innumerables experiencias. Algunas de
ellas son el tema de este simposio.

REFERENCIA

Lopez Clares, F.. Notas para la historia. El Instituto
Antirrdbico y su evolucion desde ef ano de 1885 havta 1932,
Higiene 12:55, 1960.
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II. EPIDEMIOLOGIA

CARLOS CAMPITIO - SAINZ™ ¥
CRISTINA MUNOZ COTA - MUJICA T

La rabia es una zoonosis en ¢l mds estricto sen-
tido de la palabra. Es decir, el hombre no ¢s un
eslabdn de la cadena que asegura en la naturaleza
la conservacién y transmisién del virus rdbico. Es
tan sélo un huésped accidental y en la inmensa
mayoria de los casos, también huésped terminal,
dada la extremada rareza con que transmite el pa-
decimienta. Sin embargo, ¢l ser humano al poner-
se en contacto con animales infectados, corre un
riesgo variable de sufrir lesiones y, en consecuen-
cia, de contraer esta mortal enfermedad.

En FEuropa Central y ¢n Norteamérica, esta zo-
onosis se mantiene a cxpensas de la fauna sil-
vestre; no asi en Asia y cn América Latina donde
es predominantemente urbana y propia de los
animales domésticos. Entre estos destaca el perro,
por asumir el papel principal como reservorio y
transmisor en los lugares donde estos animales
pululan en gran nimero y sin control alguno.

Los murciélagos son también reservorios del
agente infeccioso y parecen ser los tnicos huéspe-
des capaces de alojar el virus, sin mostrar sinto-
mas de la enfermedad. En los lugares donde abun-
dan las cuevas y es alta la temperatura ambiente,
constituyen seria amenaza, especialmente para el
ganado bovino, por ¢l cual tienen predileccién y
el que desarrotla la forma paralitica de la enfer-
medad --llamada vulgarmente *‘derriengue’’—
como resultado de las mordeduras producidas por
murciélagos infectados.

En algunos paises tropicales, incluyendo el
nuestro, es grande el ntdimero de muertes que por
esta causa se registran entre los bovines, con las
consiguientes pérdidas econémicas. Sin embargo,
la transmisién al hombre es a escala muy inferior.
Los primeros casos registrados en la literatura da-
tan de 1936 y tuvieron lugar en Trinidad.! Son
relativamente pocos los registrados en.el mundo
entero, desde entonces, transmitidos por quirdp-
leros.

» Académico titular. Jefatura de Servicios de Ensefianza e
Investigacién.

+ Division de Investigacién en Enfermedades Infecciosas.

+ Hospital de Pediatria. Centro Médico Nacional. Instituto
Mexicano del Seguro Social.
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En México se tuvo noticia de los primeros casos
humanos en 1951;2 pero los diagndésticos fueron
hechos sélo con ayuda de los datos epidemioldgi-
cos y clinicos. No fue sino hasta 1956 cuando
Campillo tuvo ocasién de presentar, en esta mis-
ma tribuna, el primer caso de rabia humana, con-
firmado por el hallazgo, en ¢l cerebro de corpiscu-
los de Negri y por el aislamiento del virus.? La
enfermedad v la muerte tue producida por un
murciélago que en Taxco, Gro., a la luz del dia,
habfa mordido en la mano izquierda a una joven-
cita de 17 afios de edad, mientras barria las habi-
taciones de su propia casa.

La rabia se transmite por inoculacién de saliva
procedente de un animal infectado a los huéspe-
des susceptibles, que son todos los animales de
sangre caliente, entre los cuales figura, por su-
puesto, el hombre.

Cuando la saliva infectante penetra en la herida
producida al través de la piel por la agresién del
animal rabioso, ya sea mordedura o rasgufio, se
cumplen asi las dos condiciones esenciales que ha-
cen posible el contagio: saliva infectante fresca y
herida cutdnea también fresca. Esta dltima puede
ser previa a la agresidn del animal sospechoso. La
solucién de continuidad de la piel es, por tante,
condicién necesaria para que el virus logre intro-
ducirse en el organismo y multiplicarse hasta oca-
sionar la enfermedad. Dicho a la inversa: la piel
indemne es barrera infranqueable para el acceso
del virus rdbico al interior del cuerpo humano.
Tal no parece ser €l caso de las mucosas, pues de
manera general se admite que pueden ser fran-
queadas por el virus, aun sin lesidn reciente pre-
via o simultdnea a la exposicién. Es decir, en tales
casos bastarfa solamente la lamedura de un ani-
mal infectado, para suponer un contagio efectivo.

La via respiratoria como puerta de entrada, es
una mera posiblidad tedrica, restringida a condi-
ciones excepcionales de exposicidn en ambientes
fuertemente contaminados. Se sabe de una perso-
na que trabajando en la elaboracién de vacuna
con virus fijo, contrajo el padecimiento por inha-
lacién. Vale la pena mencionar la transmisién de
hombre a hombre, recientemente descrita en dos
casos,t & ambos receptores de c6rneas cuyos do-
nadores murieron de rabia, sin que esta hubiera
sido ni remotamente sospechada en vida de los
mismos. A pesar de lo insélito, estos dos casos
constituyen otras tantas advertencias que, para el
futuro y en situaciones similares, no pueden, bajo
ninguna circunstancia, echarse al olvido.

El panorama epidemioldgico de la rabia huma-
na en México se mantiene estable con un nimero
promedio de 77 casos por afio, tasa de 0.1 por 100
000 habitantes y tendencia ligeramente descen-
dente, aunque la diferencia anual no es significa-
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tiva {cuadro 1). Respecto a la distribucién por en-
tidades federativas, en el lapso comprendido de
1972 a 1978, solamente Baja California Norte y
Baja California Sur no notificaron ningun caso.
Quintana Roo, hasta 1972, se encontraba libre de
casos, pero en los siete afios siguientes, alcanzd
una tasa promedio de 0.46 por 100 000. Los Esta-
dos con tasas mds altas fueron Nayarit, Morelos,
Guerrero, Qaxaca y Puebla (cuadro 2). Durante
el mismo perfodo (1972 a 1978), la variacidn esta-
cional registrada fue pequefia; el mayor nmimero
de casos se presentd en verano (142 casos, 28.5%)
y el menor en invierno (104 casos, 21.1%). En
cuanto a la edad y el sexo, el grupo de mayor ries-
go fue el de varones de 5 a 14 afios, mientras que
los menores de un afio y mayores de 65 represen-
taron el caso opuesto. Ambas situaciones se expli-
can facilmente en funcién de las caracterfsticas de
la vida social que prevalece en esas edades: en
tanto que los escolares transitan y juegan de conti-
nuo en la calle, los nifios pequefios y los ancianos
permanecen mds tiempo en el hogar, lo que res-
pectivamente determina mayor o menor probabi-
lidad de exponerse al contagio. En general, el se-
x0 femenino tiene un riesgo menor de contraer la
enfermedad (cuadro 4).

El periodo de incubacién fue menor de 60 dias
en 58.5 por ciento de los casos y mayor en 21.8

por ciento, sin que fuera posible determinarlo en

19.7 por ciento de los casos (cuadro 5).

El perro ha sido durante Jos dltimos 15 afios el
transmisor mds frecuente, responsable de 83.8
por ciento de los ¢casos humanos; le siguen, en or-
den de frecuencia, quirépteros (7.4%) y gatos
(1.8%). Se present un solo caso transmitido por
zorro y no se pudo precisar cudl fue el animal
agresor en 35 ocasiones {6.8%) (cuadro 6). Esta
falta de informacién concuerda con la relativa al
elevado mimero de casos de rabia en perros, del
que s6lo advertimos una parte, ya que se sabe que
algunos animales sospechosos son sacrificados o
mueren sin que las autoridades sanitarias tengan
conocimiento oficial del hecho. Como tampoco se
conoce el tamafio de la poblacién canina, los datos
disponibles no permiten mas que una aproxima-
ciébn a la verdadera magnitud del problema
(cuadro 7).

La distribucién geogrdfica de la rabia canina es
diferente, en apariencia, de la de la rabia huma-
na. Las entidades que durante el periodo de 1972
y 1978 presentaron el mayor numero de casos
fueron: el Distrito Federal, con un promedio de
1 500 casos anuales; Guanajuato, con I 205, Mi-
choacdn y San Luis Potosf. El coeficiente de co-
rrelacién entre el nimero de casos de rabia canina
y la poblacién de perros, aunque se supone que
es alto, es dificil de precisar.
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Cuadro 1.Casos de rabia humana
México 1972-1979.
Afic Casos Tasa
1972 66 0.121
1973 49 0.087
1974 79 0.135
1975 78 0.130
1976 69 0.111
1977 72 0.111
1978 84 0.125
1979* 80 0.115

* Datos preliminares
Fuente: Dir. Gral. Epidemiologia e investigacion en Salud
Piblica, SSA.

Cuadro 2. Entidades federativas que alcanzaron las tasas mas altas de
rabia humana en el periodo 1972-1978.
Tasa anual por 100 000 habitantes

Entidad 1972 1973 1974 1975 1976 1977 1978 Totat
Navyarit 0.3(2) 0.2(1) 0.8(5) 0.1{1} 0.7(5) — — 14
Morelos 0.4(3) 0.1(1) 0.5(4} 0.141) 0.2(2) 0.4(4) 0.2(2} 17
Guerrero 0.1(2) 0.11(1) 0.2{4} 0.5(9) 0.1(3) 0.2(5) 0.4{8} 32
QOaxaca . 0.4(9) 0.2(4) 0.1(3) 0.3(8} 0.2{4) 0.1(3) 0.2{4) 35
Puebla 0.1{2) 0.1(2) 0.4(12) 0.1{4) 0.4(11)  0.2(7) 0.2{8} 46

Nota: Entre paréntesis se anota el nimero de casos .
Fuente: Dir. Gral. Epidemiciogia e Investigacién en Galud
Publica, SSA.

Cuadro 3. Casos de rabia humana

segun variacién estacional.
Meéxico— 1972-1978.

Estacion Casos Porcentaje

Primavera 130 26.1
Verano 142 28.5
Otofio 121 24.4
Invierno 104 21.0

Total 497 100.0

Fuente: Dir. Gral. Epidemiologia € Investigacién en Salud
Piblica,SSA
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Cuadro 4. Casos de rabia humana
por grupos de edad y sexo.,
México— 1972-1978 .

Edad Casos Porcentaje M F

0 afrios 4 0.8 850.0 50.0

1— 4 afios 64 129 66.3 34.7
5—14 afios 197 39.6 625 3756
156—24 afios 48 9.3 37.2 628
25—44 afios 108 21.7 696 304
45—-84 afios 51 10.3 57.2 428
65y + afios 27 5.4 446 554
Total 497 100.0 63.1 36.9

Fuente: Dir. Gral. Epidemiologia e Investigacion en Salud

Piblica, SSA.

Cuadro 5. Casos de rabia humana
segun periodo de incubacion.
México— 1964-1978 .

Periodo {dias}

Numero Porcentaje Acumulado

¢--30
30--59
60—89
20— 119
120y +
Se ignora
Total

Fuente: Dir. Gral. Epidemiologia e Investigacian en Salud Publica SSA

170 30.1

160 28.4 58.5
77 13.6 721
28 5.0 77.1
18 3.2 80.3

111 19.7 100.0

564 100.0 100.0

Cuadro 6. Casos de rabia humana
segun animal agresor.
México — 1964-1978.

Animal Casos Porcentaje
Perro 415 83.8
Quiréptero 37 7.4
Gato 9 1.8
Zorro 1 0.2
Se ignora 35 6.8
Total 497 100.0

Fuente; Dir. Gral. Epidemiologia e Investigacién en
Salud Publica SSA 9
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Cuadro 7. Casos de rabia canina.
México— 1972-1978 .

Afio NUm casos
1972 10 664
1973 11 321
1975 11 787
1976 12 924
1977 9616

1978 16 223

*No se disponen datos de 1974
Fuente: Dir. Gral. Epidemiologia e Investigacion en
S a |l u d Pablica, SSA,
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Otra variable que puede estar influyendo en la
distribucién, es el acceso a servicios de salud que
hagan o notifiquen el diagndgstico de rabia animal;
esto explicaria que el mayor nimero de casos se
localicen en el Distrite Federal, Durante los anos
meucionados, se aprecia un incremento de la ra-
bia canina (cuadro 8), que puede atribuirse a
mejoria en el diagnéstico y en la notificacién y a
un cambio en la actitud de la poblacion hacia el
animal agresor. Apoya csta suposicién el hecho de
que tal incremento no se ha reflejado por un ma-
yor riesgo para la poblacién humana, cuyo pro-
blema se mantiene estable.

El peligro mortal que representa la rabia provo-
ca un justificado temor de la poblacién, traducido
en una demanda muy grande de tratamicntos an-
tirrdbicos (cuadro 9); pero, no asi de vacuna ani-
mal, que se mantiene en cifras inferiores a las me-
tas estimadas (cuadre 10), por lo que no se logra
abatir el nimero de casos humanos, ni romper la
cadena de transmisién entre Ja poblacién canina

urbana.

Con objeto de tener una mejor apreciacién del
problema en nuestro pafs, conviene compararlo
con lo que ocurre en los Estados Unidos de Norte-
america, donde a partir de 1959 la rabia deja de
predominar, con promedio anual de 3 500 casos.
La rabia humana también se mantiene estable,
con un pequefic numero de casos anuales, gue
desde 1959 hasta 1978 no fue nunca superior a
cuatro por afio, a pesar de haberse incluide aqué-
llos adquiridos fuera del pafs. En 1979 se noufi-
caron cinco casos. Es el resultado de un progra-
ma preventivo que comprende todas las acciones
de esta indole disponibles en la actualidad y pro-
seguidas con perseverancia al través de los afios,
El contraste que esto ofrece con el panorama epi-
demiolégico de nuestro pais no debe dejar un sen-
timiento pesimista, sino servir de estimulo ante
muiltiples obstaculos por vencer, hasta alcanzar
las metas propuestas.

Cuadro 8. Los cinco estados de la Republica Mexicana con mayor
numero de casos de rabia canina {1972-1978)*.

Afio Primero Segundo
S.L.P, MICH.
1972 1 509 1172
S.L.P. D.F.
1973 2020 1278
GTO. MICH.
1975 1462 1115
S.L.P. GTO.
1976 1 603 T 316
D.F. S.L.P.
1977 2 161 1094
MEX. D.F.
1978 3237 2122

*No se dispone de datos para 1974.

Tercero Cuarto Quinto
GTO. D.F, HGO.
1014 9389 618
MICH. GTO. SIN.
1057 738 594
D.F. VER. SIN.
1099 815 798
D.F. MICH. YUC.
1 307 1115 822
GTO. MICH. HGO.
925 820 398
GTO. MICH. COAH.
1 780 1 356 709

Fuente: Dir. Gral. Epidemiologia e Investigacion en Salud Puablica, SSA.

Cuadro 9. Personas agredidas por perro
que recibieron tratamiento antirrabico.
México — 1972-1975.

Afio  Numero Tasa* T. completo T. incompleto

1972 47587 85 43 273 4314
1973 58 113 10.3 50 431 7 683
1974 57938 9.9 50 258 7 683
1975 52884 8.7 42 666 218

*Por 10 000 habitantes .
Fuente: Dir. Gral. Epidemiologia e Inv. en Salud Publica, 854,
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Cuadro 10. Cobertura de vacunacion
antirrabica—canina.*
México — 1976-1979.

Afio  Programado Logrado Porcentaje

1976 1533 5566 253 245 16.5
1977 1950 748 269 989 18.9
1978 1981 536 324 513 16.4
1979** 2372 414 M1 754 47
Total 7 838 254 10685601 13.5

*Datos disponibles.
**Enerc a mayo -
Fuente: Dir. Gral. Epidemiologia e Inv. en Salud Publica, SSA..
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IT1. MANIFESTACIONES CLINICAS Y
NEUROPATOLOGIA. ESTUDIO DE
CINCO CASOS

ALFONSO ESCOBAR-IZQUIERDO; T
ROMULO RAMIREZ, +

RAUL HERNANDEZ-PAGAZA + y
LEOPOLDO RIVERA

“El cuadro clinico de la encefalitis rdbica en el
hombre es generalmente rico en signos y sintomas
¥, aparentemente, constituye un diagndstico facil,
sobre todo cuando existe el antecedente de morde-
dura o de contagio directo con un vector animal
bien conocido. En la fantasia médica y popular se
cree que el individuo afectado expresa conduc-
tualmente el término de rabia} sin embargo, sélo
una minorfa de los casos pacientes exhibe una
conducta violenta, con ataque a lo que los rodea.
En la realidad, la evolucién clinica de la rabia

se manifiesta de acuerdo con la propia fndole del
padecimiento: una encefalomielitis de evolucién
rdpida, multifocal, con rica y variada sintomatolo-
gia, que termina fatalmente en unos cuantos dfas.
La descripcién clinica realizada por varios
autores, 1* es un claro ejemplo de esta variabili-
dad; quizds la descripcidn mds precisa sea la que

*  Académico titular. Departamento de Neurobiologia,
Instituto de Investigaciones Biomédicas. Universidad
Nacional Auténoma de México.

+ Departamento de Patoiogfa. Instituto Nacional de

+ Neurologia y Neurocirugla. Secretaria de Salubridad
y Asistencia. .

+ La palabra rabia tiene su arigen en la antigua raiz in-
dia rabh que indica hacerse violento, La expresién
espafiola deriva del latin rabidus o del francés rabere.
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hacen Dupent y Earle,? quienes analizaron 49 ca-
sos humanos.

Cuadro clinico en el hombre

Comunmente se describen dos formas clinicas:
aquellas en que se manifiestan sintomas del ata-
que encefalitico con alteraciones conductuales y
de la esfera mental; y la forma ‘‘paralitica’’ y de
‘‘estupor’’, que obedece al ataque mielitico pre-
dominante.

1. Perivdo de incubacion. Este varia, de acuerdo con
el sitio de la mordedura, resistencia del huésped y
virulencia del virus, entre diez dias vy un afio. En
la citada investigacion, el promedio fue de 57.3
dfas.? El periode mis largo fue de 150 dias des-
pués de la mordedura de un zorrillo en el pulgar
derecho y el mds corto, de 20 dias, con mordida
en la mano y la mufieca. Se acepta que el perfodo
de incubacién es mas corto en las mordeduras de
perro ¥ cuando la mordedura es en el cuello 0 en
la cara.

2. Fase prodromica. Dolor de tipo neurftico en el si-
tio de la mordedura, fiebre, cefalalgia, malestar
general, irritabilidad; al cabo de algunos dfas, ex-
citacidn e hiperactividad; el paciente se vuelve
agresivo y exhibe sintomas de la esfera mental, ta-
les como alucinaciones y delirio.

3. Periods de estado. Pocos dias después aparece es-
pasmo reflejo de los misculos de la garganta; esto
hace que el paciente cierre la boca, no pueda
deglutir saliva y presente vémitos sanguinolentos.
Estimulos minimos, como el goteo de agua, hacen
que se inicie unha nueva penstalsis faringea, con
espasmos asociados, que explican el término de
hidrofobia. Pueden ocurrir crisis convulsivas gene-
ralizadas. Hay periodos alternantes de actividad
con quietud, durante los cuales el paciente mani-
fiesta ansiedad, permanece alerta pero aterroriza-
do. Tales sintomas contindan por uno o dos dias;
posteriormente disminuyen los espasmos y las
crisis convulsivas; el paciente entra en coma se-
cundario a exhaustividad completa, para morir en
un periodo de cinco a quince horas. Las altera-
ciones metabdlicas constituyen la causa directa de
la muerte.* Entre la aparicién de la sintomatolo-
gfa y la muerte, el promedio de sobrevivencia es
de 7.4 dias. El mds largo fue de 38 dias y el mds
corto ha sido de pocas horas después del comienzo
de la sintomatologfa.?

En la forma paralitica falta el perfodo de excita-
cién. Aparecen en cambio, parestesias, seguidas
de debilidad y pardlisis ascendente y progresiva
de los miembros, con el caracter del sindrome de
Landry-Guillain-Barré-Strohl, En este caso, el
diagnéstico clinico es mds dificil, sobre todo si no
hay antecedente claro de mordedura. Parece ser
que este cuadro es mds comun cuando el contagio
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ha sido por mordedura de vampiro y en casos que
han recibido vacunacidn insuficiente.

Aunque en términos generales la enfermedad
es siempre mortal, se conocen dos casos de sobre-
vivencia a encefalitis por rabia comprobada El
prlmero comunicado en Ohio® fue un nifio de
siete afios, mordido por un murciélago; el pacien-
te se recuperd, sin secueias neurologicas. El se-
gundp caso ocurrié en Mendoza, Argentina® en

artria, alucinaciones visuales y auditivas y cuadriparesia.
Murié en 13 dfas. Examen neuropatoldgico: encefalomielitis
rdbica.

Case 3. Vardn de 38 d.n()b sin antecedentes de contagio. El
cuadro comenzd con dolor intenso en la punia de los dedos
del miembro superior izquierdo, cefalalgia y fiebre. Apare-
cieron cuadriparesia de instalacidn progresiva, con afeccidn
del VII nervio derecho y diplopia, disfagia y edinofagia, tras-
tornos mentales y agresividad. Fallecid en 18 dias. Examen
neuropatoldgico: meningoencefalomielitis rabica.

Cuadro 11. Manifestaciones clinicas principales en cinco casos de rabia humana.

Caso 1 Caso 2
Contagio + 7
Incubacion 6m 8m
Duracion 6d 13d
Sint. inicial Doior A Dolor B
Sind. clin. MEM MEM
Hidrofobia ? +
, Disfagia + +
Odinofagia + +
Fiebre + +
Cuadriparesia + +
Trastornps Mentales + +
Cefalalgia + +
Disnea + +

* Ocho meses antes tuvo contacto con perro “agresivo’,

Caso 3 Caso 4 Caso 5
NO Pl +
- 48 m 6m
18 d 5d 12d
Dolor B Vamito Dolor B
MEM MEM MEM
? + NO
+ + +
+ + +
+ + +
+ + +
+ + NO
+ + NO
? + +

pero sin mordedura.

** Cuatro afios antes estuvo en una cueva donde habia murciélagos, pero sin mordedura.
MEM: Meningoencefalomielitis; d: dias; m meses

una mujer de 44 afios de edad, en la cual perma-
necieron secuelas de deterioro mental y parkinso-
nismo.

En esta comunicacidn se describen las caracte-
risticas clinicas y neuropatolégicas en cinco casos
de rabia humana que fueron estudiados en el Ins-
tituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia de
México, entre 1976 y 1979. Sus principales signos
y sintomas se resumen en el cuadro 11.

Resumenes clinicos

Case 1. Nifio de ocho afios, que seis meses antes habia sido
mordide en la cara por un perro. El cuadro se inicid con céli-
cos abdominales, cefalalgia generalizada y fiebre. Apare-
vieron despuds cuadriparesia fliccida con distagia, odinofa-
gia, disnea, espasmos faringeos y trastornos mentales. La
tnuerte ocurtio al cabo de seis dins, Examen nevropatolagico:
meningoencefalomicliris rabica,

Caso 2. Mujer de 28 anos, sin antecedentes de mordedura,
pero que oeho meses antes estuvo en contacto con un perro
iy agresivo, que fue necesario sacnificar. Su cuadro clinico
s¢ inteid con dolor braguial derecho que evoluciond a paresia;
aparceicron cefalalgia e hiperter mialy despuds hidrofobia con
odinofagia v disfagia, disnea con perfodos de apnea, dis-
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Caso 4. Varén de 21 afios. Cuatro afios antes estuvo en una
cueva en la que habfa murciélagos. su padecimiento comenzé
con vdmito, cefalalgia y fiebre. Pronto aparecieron hidrofo-
bia, disnea, y odinofagia, asociadas a episodios de espasmos,
faringeos v de excitacién psicomotora. El deceso ocurrié en
cinco dias. Examen neurvpateldgico: Meningoencefalomieli-
tis ribica.

Caso 5. Vardn de 16 afios, que seis meses antes habia sufrido
mordedura por perro callejero. Aparecid pritnerc dolor en el
miembro superior derecho, que evoluciond a cuadriparesia y
después disfagia y odinofagia al tratar de ingerir alimentos
sélidos, fiebre, arreflexia y disnca, Fallecid en 12 dias. Exa-
men neuropatoldgico: Meningoencefalomielitis rdbica.

Comentario a los casos clinicos.

Aunque la caustica de este estudio es indudable-
mente muy pequeiia para adjudicarle valor esta-
distico, algunos hechos ameritan ser comentados,
por su interés clinico.

En los casos 2 y 4 no existe antecedente de mor-
dedura, pero al parecer, ambos se hallaron cerca
de una posible fuente de contagio, un perro ‘‘agre-
sivo”” {srdbico?) en el caso 2 y una cueva donde
vivian murciélagos, en el caso 4. En ambos cabe
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sospechar que el contagio acurrid por medio de
inoculacién aérea, como ya ha sido comunicada
previamente,’s 8 El trabajo de Constantine8 con-
cierne a dos casos humanos, en los que el contagio
tuvo lugar aparentemente durante la exploracién
de cuevas que alojaban vampiros contaminados.
La comunicacién de Gonomy y col.” referido tam-
bién por Winkler y col. ? concierne a un veterina-
rio contaminado por el “‘aerosol’” o ‘‘nube viral”’
generado por una licuadora durante la prepara-
cién del homogenado de vacuna antirrdbica, a
partir del cerebro de una cabra rabica. En este ca-
so, los viriones se localizaron en las neuronas del
bulba aolfatorio, con toda seguridad la via de
entrada de los virus de la rabia al sistema nervioso
de esos individuos.

En el caso 3, no existe antecedente de contagio
directo o indirecto y debe sospechar que posible-
mente el paciente nunca informdé a sus familiares
de ese contagio, si es que existid, o bien que pasd
otalmente desapercibido, como ocurrid en 34.7
por ciento de la serie de Dupont y Earle.?

El perfodo de incubacidn en los cinco casos que
aquf se presentan, varié de seis a cuarenta y ocho
meses, lapso aparente este dltimo, registrado en el
caso 4, francamente excepcional, que sobrepasa lo
sefialado en la literatura revisada.! % 10 Se debe
hacer notar también, que a pesar de que en el ca-
so 1 hubo mordedura en la cara, el periodo de in-
cubacién fue de seis meses, fenémeno ya senalado
en otros estudios.? Es posible que el perfodo de in-
cubacién se relacione con la circunstancia de que
el virus permanezca alojado en el sitio de 12 infec-
ciénll y que requiera de la reproduccién viral en
los musculos del drea infectada, en cantidad sufi-
ciente para proseguir la diseminacién hacia el sis-
tema nervioso.!2 Esta diseminacién proseguira al
través de las terminaciones neurotendinosas, hu-
‘sos musculares, nervios periféricos, ganglios ra-
quideos y médula espinal, en el caso de mordedu-
ra en las extremidades; o bien, por el ganglio de
Gasser!3 y el bulbo raquideo, en el caso de mor-
deduras en la cara. Una vez que ¢l virus se locali-
za en el sistema nervioso central {SNC), la dise-
minacidn se hace en todas direcciones, centrifuga
y centipeta, tanto en el SNC como hacia las termi-
naciones periféricas en la piel y visceras extra-
neurales y hacia los érganos internos, al’través de
los nervios periféricos.!* Estos conocimientos,
que aclaran la patogenia de la infeccidn viral rabi-
ca no explican, sin embargo, la variabilidad del
periodo de incubacién.

El inicio y la evolutidn subsecuente de los sinto-
mas y signos coinciden con lo que generalmente
se describe en estos casos. Sin embargo, el inicio
con dolor braquial {casos 2, 3 y 3) o abdominal,
de tipo neuritico, pareceria sehalar el sitio de la
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mordedura, aunque no fue asf en dos de ellos (ca-
sos 2y 3), en que dicho antecedente no existe o es
dudoso. En cambio, el caso 1, en el que es bien
claro el antecedente de mordedura facial, el sinto-
ma inicial fue dolor abdominal. Es pues posible
que la aparicién de dolor esté mas relacionada con
la localizacién del virus y con la reaccidén inflama-
toria que ocaciona en el tejido nervioso central o
en las neuronas de los ganglios raquideos y ner-
vios craneanos. que con la irritacion local de los
axones periféricos.

En la presente serie, la duracién de la enferme-
dad no tuvo relacién con el perfodo de incubacién
ni con el tipo de manifestaciones clinicas. De
hecho, la muerte sobrevino durante ¢l periodo de
méixima intensidad aparente de la sintoma-
tologfa e indudablemente estuvo relacionada con
los trastornos metabdlicos inherentes al padeci-
miento. 4

El liquido cefalorraquideo

Es de observacién comtin que en las encefalitis vi-
rales se ohserven sélo alteraciones ligeras en el
liquido cefalorraquideo (LCR)! y la rabia no es-
capa a esta regla. La cuenta de células revela mo-
derada pleocitosis a expensas de células mono-
nucleadas y ligero aumento de la protefna total %
10 §4lo en cuatro de los presentes casos se dispuso
de examen del LCR lumbar {cuadro 12) se obser-
v6 discreto aumento de linfocitos en tres; la con-
centracién de protefna sélo mostrd discreto
aumento en el caso 5, en tanto que la glucosa se
haHé elevada en todos los casos. Este hecho es co-
mun en las encefalitis virales y se atribuye a rup-
tura de la barrera hematoencefélica causada por
el fenémeno inflamatorio, con lo que ocurre paso
de glucosa sanguinea al LCR.!

La discreta pleocitosis indica que en la mayorfa
de los casos de rabia humana, la inflamacién de
las leptomeninges es minima. ! No la hubo en el
caso 2, en ¢l cual la cuenta celular fue de cero. Se
ha sefialado que la meningitis ocurre principal-
mente en nifios;!? sin embargo, fue evidente en
cuatro de los cinco casos de esta serie, todos adul-
tos. En nirigunode los cases hubo posibilidad de
determinar inmunoglobulinas en el LCR o en la
sangre.

Neuropatologia de la rabta en el hombre )

La neuropatologia de la rabia era ya bien conoci-
da antes de Pasteur y mucho antes de que se aisla-
se el virus en 1903. Desde el punto de vista
macroscépico, el encéfalo y la médula muestran
sélo signos de congestién vascular y edema gene-
ralizado. En los cinco casos aquf estudiados, estos
signos coexistfan can aumento del peso total del
encéfalo en promedic, 10 por ciento por encima
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del peso normal. El examen macroscépico de los
cortes del encéfalo mostraron discreto
*‘puntilleo’” vascular, que corresponde a la con-
gestidén ya mencionada.

Histolégicamente, la encefalomiclitis por virus
rébico de la calle, que es el que posec interés
clinico, se manifiesta igual que las otras encefalitis
virales.1® La diferencia que puede establecerse
entre unas y otras es flundamentalmente de distri-
bucidn topogrifica en el SNC y a veces, de inten-
sidad de las lesiones, aunque esta varie en los dife-
rentes casos.

La rabia es una encefalomielitis que afecta fun-
damentalmente la substancia gris. Se observan
infiltrados perivasculares de linfocitos y c€lulas
plasmadticas, nédulos gliomesenquimatosos com-
puestos de astrocitos, microglia y linfocitos, zonas
de destruccién parenquimatosa, sobre todo en la
substancia gris v abundantes imdgenes de neuro-
nas en necroblosis con neuronofagia o satelitosis.
Estas lesiones, primarias en la rabia, se ven fun-
damentalmente en el tronco cerebral, la médula
espinal y el diencéfalo. La topografia de las le-
siones es muy similar a la de la poliomelitis y re-
sulta a veces dificil establecer el diagnéstico histo-
légico diferencial entre unc y otra, sobre todo si el
cuadro clinico fue el de una pardlisis motora o de
tipo Landry, como ocurre con frecuencia. Sin em-
bargo, en el caso de la rabia, las lesiones espinales
tienden a afectar tanto las astas anteriores como
las posteriores y son menos poliocldsticas que las
lesiones por el virus de la poliomelitis. Debe sena-
larse que la rabia es fundamentalmente una ence-
falomielitis que afecta la substancia gris. En el
tronco cerebral, el bulbo raquideo es el mas afec-
tado con lesiones en todos los nticleos grises en sus
diferentes niveles: oliva, ambiguo, gracilis y cune-
atus, trigémino, vago e hipogloso y formacidn reti-
cular. En la protuberancia, la porcién tegmental y
los ndcleos motores son los mds atectados. En el
mesencéfalo, la susbstancia nigre, el nucleo rojo,
la formacién reticular, y con menos frecuencia, la
substancia gris periacueductal y los nicleos del
techo.

En el diencéfalo y ganglios basales se ven le-
siones en el hipotdlamo periventricular y ventral,
asi como en la eminencia media; el globus pallidus y
algunos niucleos del tdlamo —sin preferencia— se
ven afectados. En la corteza motora hay lesiones
neurales secundarias de tipo axenal.

Los ganglios raquideos de los niveles espinales
mas’ afectados y los nervios espinales correspon-
dientes muestran también lesiones inflamatorias.
El ganglio de Gasser presenta lesiones en todos los
casos y tiene enorme interés examinarlo sistemati-
camente, cosa que se hacia de rutina antes del
descubrimiento de los cuerpos de Negri, Igual-
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mente, otros ganglios intracrancanos, asi como
los ganglios simpiticos, resultan afectados por le-
siones inflamatorias intensas,

Asociadas a estos hallazgos, indicadores sola-
mente de una polioencefalomielitis viral, en la
mayorfa de los casos se encuentran inclusiones,
intracitopldsmicas udnicas o mdluples, en las
neuronas, sobre todo en el cerebelo (células de
Purkinje)} y neuronas piramidales del hipocampo.
Estas inclusiones, conocidas como cuerpos de
Negri, faltan aproximadamente en 25 al 30 por
ciento de los casos,? lo que puede constituir un
problema para el diagndstico neurepatolégico. En
este caso, es necesario recurrir al diagndstico pre-
¢iso por métodos de inmunofluorescencia. 17

En los cinco casos estudiados, las lesiones ca-
racteristicas de encéfalomielitis (fig. 1-3) estuvie-
ron presentes en todos os casos, aunque hubo li-
geras variactones en la intensidad y distribucién
como aparece indicado en el cuadro 13. La distri-
bucién de las lesiones se halla esquernatizada en
la figura 4. En esta se muestra que los infiltrados
perivasculares y formacién de nddules gliomesen-
quimatosos afectaron fundamentalmente a la subs-
tancia gris, lo cual fue muy intenso en la médula
espinal, la porcidn tegmental del tronco cerebral y
las estructuras hipotaldmicas. Estos hallazgos
concuerdan con lo descrito por otros autores.

En ¢l caso 5 hubo oportunidad de corroborar el
diagnéstico neuropatolégico por medio de estu-
dios de inmunofluorescencia en el tejido nervioso
fijado en forrnol ¢ incluido ¢n parafina. Esta técni-
ca fue disefiada por Swoveland y Johnson!8 y re-
sulta 1til cuando existe duda en el diagndstico
neuropatoldgico de algunas encefalitis virales.

No cabe duda que las lesiones cerebrales, tales
como las lesiones inflamatorias y los nddulos
gliomesenquimatosos, estan directamente rela-
cionados con la presencia del virus en el tejido
nervioso, como lo demuestran los estudios inmu-
nolégicos, tanto en el tejido nervioso en fresco!? o
fijado.!® También, la identificacién inmunolégica
del virus con el microscopio electrénicol9:20 y su
identificacién en los cuerpos de Negri,!3, 21, 22
han permitido darles validez a esas alteraciones
en el diagndstico de la encefalitis por rabia. Hay
que tomar en cuenta las precauciones sefialadas
por Derakhshan,?? en los casos en que pseudo-
cuerpos de Negri, con reaccion de inmunofluore-
cencia negativa, puedan conducir a un diagndsti-
co falso de rabia, sélo por el estudio histolégico
con microscopta de luz.

Es curioso que en muchos de los casos examina-
dos,? se sefiala que la intensidad de las lesiones es
muy variable y que las lesiones inflamatorias
pueden ser minimas. A pesar de esto y dado que
todos esos casos fueron mortales, no se¢ ha estable-
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Fig. 1. Infiltrado perivascular de linfocitos y células
plasmaticas en la porcidn tegmental periventricular
del bulbo raquidea. Acamulo de microglia hipertrofi-
ca v de linfocitos alrededor de las motoneuronas del
nucleo del nervio hipogloso {flechal. Hematoxilina y
ecsina.

.

Fig. 2. Nédulo glio-mesenguimatoso en la capa pira-
midal del hipocampoe en un caso de rabia humana. .
Hematoxilina y eosina.

Fig. 3. Inclusidn intracitoplasmica {cuerpos de Negri)
en las neuronas de Purkinje, en la rabia humana. He-
matoxilina y eosina.

Cuadro 12. Alteraciones del liquido
cefalorraquideo en la rabia humana.

Caso Células/mm?® Proteinas  Glucosa
{mg./dl.)
1 — —_ _
2 0 27.5 100
3 4 38.0 85
4 5 27.8 81
5 4 46.0 93

Cuadro 13. Hallazgos neuropatolégicos.

Médula Bulbo

Cuerpos de

inclusion — +/4 + —
Infiltrado

inflamatorio +++ ++H/+++
Nodulos gliales + + + ++ ++

+ indica la frecuencia e intensidad de las lesiones.

Protuberancia Hipocampo Ganglios Neocorteza Cerebelo
-mesecénfalo

basales
++/+++ — — ++/+++
+ + + + + =
+ + +/x +/ % +

cido con precisidn cual es la significacién de las le-
siones cerebrales en lo que concierne al mecanis-
mo de la muerte. En la encefalitis rdbica, el tron-
co cerebral se halla muy afectado y en este se in-
tegran una serie de reflejos y de funciones viscera-
les imprescindibles para el mantenimiento de la
vida, como el centro respiratorio y el cardiovascu-
lar en el tegmento bulbar.

Estas lesiones, por s solas, justificarian el cien-
to por ciento de la mortalidad en los casos de ra-
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bia, si o fuese por el hecho de que en otros tipos
de encefalitis por virus también se desarrollan le-
siones similares y sin embargo, sobrevive un cler-
to niimero de casos, de manera espontinea o con
ayuda médica. Esto hace pensar que debe haber
otros factores determinantes de la mortalidad en
la rabia: los metabélicos* y la miocarditis,® que
aparece por la distribucién centrifuga del virus. 1%
Hay que considerar también la participacién im-
portante de los factores inmunolégicos en la inten-
sidad de las lesiones y en la gravedad de las mani-
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festaciones clinicas. No cabe duda que el caso de
la encefalitis rdbica, quedan adn muchas interro-
gantes por resolver.
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1V. COMPLICACIONES DE LA
VACUNA ANTIRRABICA

Luls LOMBARDO™

Cuando Pasteur inicid fa prevencidn de la rabia,
mediante la inyeccidn de virus atenuados cultiva-
dos en tejido nervioso de mamiferos, pronto se co-
nocieron las primeras reacciones adversas de este
tipo de vacunacidn,

Desde entonces a la fecha, se han desarrollado
otros nuinerosos tipos de vacunas. Algunas no di-
fieren hdasicamente de la onginal y otras, a rafz de
nuevos conocimicntos sobre el comportamiento
del virus de la rabia, son de indole diferente.

No se puede hablar de las reacciones adversas
de la vacunacién antirrdbica, sin mencionar los
diversos tipos de vacunas que se han empleado y
que se usan en la actualidad, ya que los cfectos in-
deseables son consecuencia directa de su forma de
preparacién.

Las variacioncs que se han hecho al método ori-
ginal, se pueden reducir a tres técnicas bdsicas y
sus subgrupos (cuadro 14):

1. Vacunas producidas en te¢jido nervioso
1.1. De animales adultos
1.2. De animales inmaduros.

2. Vacunas producidas ¢n embriones de pato.

3. Vacunas producidas en cultivos de células
3.1. Células animales
3.2, Células humanas.

1.1. Las vacunas producidas en tejido nervioso
de animales maduros, han sido ampliamente usa-
das en el mundo. Desde la original desarrollada
por Pasteur {1885) y las variaciones hechas por
Fermi (1908), Semple (1911) vy Hempt (1925), la
mayorfa han sido pricticamente abandonadas
a la fecha, por las reacciones desfavorables que
producian. Fundamentalmente, estas se deben al
factor encefalocitico que posce ¢l tejido nervioso y
del cual es responsable una protefna basica aso-
ciada a la mielina. La administracién repetida de
este factor es ¢l que produce las rcacciones
encefalomieliticas que ocurren durante, o que si-
guen al tratamiento.,

* Académico numerario. Hospital General. Centro Médi-
co Nacional. instituto Mexicano del Seguro Social,
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Cuadro 14. Fuentes de origen de diversas
vacunas antirrébicas.

Producidas en:

1. Tejido nervioso Tipo
Animales adultos Pasteur
Fermi
Semple
Hempt

Animales inmaduros Fuenzalida

Y
Palacios
2. Embrion de pato Powell y
Culbertson
3. Cultivo de células la mayoria embrionarias
de animales
de humanos

1.2. Por este motivo se pensd que utilizando
antmales inmaduros, en los cuales el tejido ce-
rebral no se ha mielinizado, se evitaria este
problema. Fuenzalida y Palacios (1955} 'y poste-
riotmente otros autores, elaboraron una vacuna
en animales recién nacidos, la que mostraba ade-
cuada potencia y contenia menos tejido nervioso
extrano. Esta vacuna, producida en ratones lac-
tantes, se ha usado extensamente en América La-
tina y actualmente es la que mds se emplea en
Meéxico. Pero también esta vacuna produce acci-
dentes neuroparaliticos, aunque menos frecuente-
mente que las anteriores. Aparentemente, son
también los precursores de la mielina o trazas de
ella los responsables de¢ estas alteraciones. Pero
ademads, existe la posibilidad, si no se observa un
riguroso control de calidad en su produccidn, de
contaminacién con virus murinos o la de activar
infecciones latentes de arbovirus en los pacientes
vacunados.

2. La posibilidad de adaptar cepas de virus fijos
de rabia que cultivan en embriones de pato, per-
mitié la preparacidn de este tipo de vacuna, relati-
vamente libre de neuroalergenos. De este tipo de
vacuna, que se produce comercialmente en los Es-
tados Unidos de Norteamérica desde 1957, se ha-
ce un consumo de cerca de 30 000 dosis anuales.
Los efectos desfavorables que mds frecuentes se
observan, son reacciones locales, Que ocurren casi
en todos los individuos que reciben la dosis total
(14 aplicaciones). Los problemas neuroldgicos
ocurren mucho menos frecuentemente. En cam-
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bio, existen dudas acerca de su poder de inmuni-
zacion y se recomienda actualmente administrar
dosis repetidas tardfas hasta obtener niveles ttiles
du anticuerpos.

3. El cultive en serie del virus de lu rabia en te-
jidos de células no nerviosas por Kissling (1958},
permitié  acumular informacién fisicoquimica,
biocldgica y antigénica sobre sus propedades y
preparar otro tipo de vacunas. Si bien en veten-
naria son sumamente Gtiles, las vacunas para uso
humane no se han desarrollado tan rdpidamente,
ya que son muche mads laboriosas de producir. En
el cuadro 13 se muestran algunas de ellas.

3.1. La vacuna producida por Fenje (1960) en
cultivos de células primitivas de rifién de cobayo,
se ha usado en Canadd y en la Unidn Sovi€tica,
aparentemente con €xito y sin que se presenten
accldentes neuroldgicos.

3.2. En Europa y los Estados Unidos de Norte-
américa se han preparado varias vacunas en teji-
dos humanos, pero la mds conocida es la que se
hace en el sistema de células diploides humanas
descrita por Wiktor y Koprowski (1963}, Las res-
puestas inmunolégicas que sc obtienen con este ti-
po de vacunacidn, aplicada en cuatro dosis, son al
parecer excelentes. Y aunque varios miles de per-
sonas han recibidoe este tipo de vacuna, no se ha
informado de reacciones desfavorables, ni de acci-
dentes neuroparaliticos. No obstante ello, es nece-
saria mayor experiencia para observar si realmen-
te esta aseveracién es correcta.

Complicactones neurolggicas

Las alteraciones neurolégicas aparecen mds fre-
cuentemente con las vacunas preparadas en tejido
nervioso de ammales adultos. En el cuadro 16 se
muestra la frecuencia con que aparecen estas re-
acciones con los diferentes tipos de vacunas, la
que es menor en las preparadas en animales in-
maduros, como se puede observar en el cuadro
17, y todavia mds baja en las vacunas obtenidas
en embridén de pato. Rubin y col. (1973) pudieron
observar 420 000 sujetos y encontraron que los
trastornos neurolégicos ocurrian en tres de cada
100 000 individuos vacunados. Con las nuevas
vacunas y procedimientos de inmunizacién, tanto
pasiva como activa, probablemente estas reac-
ciones lleguen a disminuir considerablemente o
aun a desaparecer.

Los sintomas y signos mas comunmente obser-
vados varian desde reacciones poco importantes
hasta la muerte. Generalmente se presentandes-
pués de aplicadas varias dosis, habitualmente a la
mitad del tratamiento, con un periodo de latencia
de 15 a 20 dias. La frecuencia de problemas au-
menta al proseguir el tratamiento y no es raro que
ocurran en forma tardia, al concluir la dosis total.

Las alteraciones a los nervios periféricos y a las
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Cuadro 15. Vacunas derivadas de cultivos de tepdos usados en el hombre.

Autor Fecha
Fenje 1960
Wiktor y Koprowski 1965
Selimov y Askenova : 1966
Konda, Takashima y Susuki 1974
Ba.rth, Jaeger y Weinmann 1974
Atanasiu, Tsuing y Gamet 1974

Sustrato celular

Rifién de cobayo

Células humanas diploides (W 138)

Rifidn de cobayo v rifién embrionaric de carnero
Fibrobtastos de embrién de pollo

Fibroblastos de embrion de pollo

Rifign fetal de bovino

Cuadro 16, Frecuencia de alteraciones neurolégicas producidas por
vacunas cultivadas en tejido nervioso de mamiferos adultas.

Vacuna Namero de
{tipo) vacunados
Pasteur 1 164 264
Fermi 3N
Semple 529 803
Hempt 30 000
No especificada 156 596

Frecuencia de Autor
complicaciones

1:3 538 Remlinger, 1928

1:7 048 Timm y VWalter, 1970
1:2 668 " ’ '
1:1 765 " ' "
1:4 600 Abdussalam y Bogel

Cuadro 17, Frecuencia de alteraciones neuroldgicas producidas por vacunas obtenidas
de tejido nervioso de ratdn lactante (Fuenzaiida y Palacios, 1965).

Nimero de pacientes  Pacientes con

vacunados complicaciones
251 680 32
96 315 21

Cbtenida de embrion de pato

420 600 3

Frecuencia de Mortalidad Referencia
complicaciones (%]
1.7 865 21.2 Lopez y Held,
1971
1:4 615 52 Tarp, Vergara y
Roman, 1977,
3.1:100 000 ? Rubin v col.,
1973

rafces espinales, son los trastornos iniciales mais
frecuentes. Habitualmente aparecen disestesias,
parestesias, paresia y pardlisis de las extremidades
inferiores. Los cuadros de poliradiculoneuritis, del
tipo de Guillian-Barre-Strohl, también son comu-
nes. En algunos casos aparece ademnds, una afec-
cion medular en forma de radiculomielitis ascen-
dente, que puede ilegar a producir parilisis respi-
ratoria, lo cual ensombrece el prondstico. La afec-
cién a la médula espinal, generalmente no es re-
versible v deja como secuelas una paraplejia con
trastornos esfinterianos, indistinguibles de una
mielitis transversa de otro origen.

En otros casos, afortunadamente los menos, se
produce un ataque al cerebro en la forma de
encefalopatia aguda, caracterizada por fiebire, ce-
falgia, vémitos, cambios mentales, rigidez de nu-
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ca, crisis convulsivas, estupor, coma y habitual-
mente, la muerte,

Se han descrito algunos casos aislados de dege-
neractdn del sistema nervioso central, en forma
tardia y crdnica, que podrian ser atribuibles a una
mieloencefalopaifa difusa, como consecuencia
postvacunal {Toro y Vergara, 1977).

La administracién de ciertos tipos de vacunas
antirrdbicas, particularmente aquellas producidas
en tejido nerviose tanto de mamiferos adultos, co-
mo de animales inmaduros, es un riesgo calcula-
do. Sin embargo, el peligro que representala ra-
bia es mucho mayor.

Afortunadamente, se han hecho esfuerzos para
mejorar estas vacunas y parece ser que con los
nuevos sistemas de produccién de vacunas y sobre
tode, utilizando\otros tipos de inmunizacién, se
podrdn evitar en el futuro estas complicaciones.
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VI. PANORAMA GENERAL DE LA
CAMPANA ANTIRRABICA

FRANCISCO SALIDO-RENGEL®

Segin se ha visto, resulta importante hacer
nuevos plantcamientos en la lucha contra la ra-
bia, porque csta enfermedad sigue siendo un
problema de salud publica, a pesar de los esfuer-
208 que s¢ han hecho para controlarla. Es un
problema que dfa a dfa se incrementa, basicamen-
te por ¢l aumento natural de la poblacién.

Por cllo, debo enfatizar, desde este momento,
que si no se deline una politica que ataque el
problema de manera integral y sostenida, con ac-
iones precisas bien organizadas, administradas,
supervisadas y evaluadas sistemdticarmente y con
el apoyo material y econdmico necesarios, la rabia
no serd controlada ni mucho menos erradicada y
por lo tanto, continuard ocasionando grandes pre-
ocupaciones individuales y colectivas.

8in desconocer que hay varios trasmisores de la
enfermedad, el que importa para la salud humana
es el perro, ya que ocasiona alrededor de 90 por
ciento de las infecciones conocidas.

Por csta razén; el andlisis del problema se

" centraliza y el programa de control se enfoca en
este animal. Desde este punto de vista, nuestro
problema de salud lo representan, en ndmeros re-
dondos, las 70 mil personas que en promedio acu-
den a los servicios de salud por haber sido mordi-
das, de las que 54 mil son sometidas a tratamiento
antirrdbico, de las cuales 47 mil reciben trata-
mientos completos de 14 dosis y siete mil, trata-
mientos incompletos de cinco dosis en promedio,
todo lo cual determina la aplicacién de 693 mil
dosis anuales.

Pudieran, en ¢l mejor de los casos, parecer pe-
quedas estas cifras, pero se debe recordar que la
vacuna, a pesar de su pureza, no estd exenta de
riesgos para quiencs la reciben, como se ha sena-
lado son tan graves como pardlisis progresiva y
muerte, especialmente en revacunados.

Las mordeduras por animales rabiosos no tra-
tadas o tratadas tardiamente, ocasionan un pro-
medio de 70 defuncioncs anuales, cifra baja
dentroe del ndmero de mucrtes en el pafs, pero su-
mamente impresionante y de fuerte impacto psi-
colGgico entre Ja poblacidn. Las agresiones o mor-
deduras a humanos ucurren porque tedricamente
existen en el pais casi siete millones de perros, cal-

* Campafia Nacional contra la Rabia. Secretaria de Salubri-
dad y Asistencia.
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culados a razén de uno por cada diez habitantes, -
de los cualcs un millén y medio son perros calleje-
ros, no controlados; hay ademds varios millares
que, a pesar de tener duefo, no reciben vacuna-
cdn.

Tanto el problema de la gran poblacidn canina
come el de las mordeduras a humanos, sus consi-
gulentes tratamientos y las defunciones, es de to-
do el pafs. Es mds acentuado en el drea metropoli-
tana capitalina por su gran poblacion, y casi no
representa problemas en las dos Baja California,
Campeche, Tamaulipas, aunque en este ultimo
Estado se han registrado dos defunciones en 1979.

Desde 1966, en todas las ciudades de la frontera
con los Estados Unidos de Norteamérica, se ha
desarrollado un programa de control con resulta-
dos satisfactorios, el que si bien ha contribuido a
disminuir la incidencia de la rabia canina y a eli-
minar las defunciones por este padecimiento,
cuando no se ha conducido en forma adecuada,
ha dado lugar a algunos brotes de rabia canina.

Ademds del ataque 2 la salud humana, la rabia
ocasiona gastos y pérdidas econdmicas, que deben
tomarse en cuenta para valorar ¢l problema. Ep
una estimacion global de los principales renglones
implicados, este problema cuesta anualmente, en
cifras redondas, alrededor de 133 millones de pe-
508, sumando el costo de la vacuna humana, las
actividades de asistencia médica, curaciones y tra-
tamientos, valoradas en horas-trabajo-médico-en-
fermera y otros, asf como de la captura, observa-
ci6n vy sacrificio de los perros agresores y de los
dfas laborables perdidos por las personas agredi-
das.

El problema de la rabia ha sido atendido tradi-
clonalmente, casi de manera exclusiva, por la
Secrctarfa de Salubridad y Asistencia. Se estima
que uno de los factores que ha condicionado el
aparente fracaso de los programas de control, es
esta exclusividad en el desarrollo de las acciones,
ya que siendo un problema complejo, debiese ser
enfocado desde lodos o la mayor parte de sus an-
gulos y por varias instiluciones, en sus respectivos
dmbitos de accidn.

Los objctivos generales del Programa son: aba-
lir la mortalidad por rabia en humanos; reducir
las tasas de agresidn por perros y disminuir los
tratamientos antirrdbicos a humanos. Las metas
anuales propuestas son: vacunar dos y medio
millones de perros; climinar 700 mil de estos ani-
males; observar e investigar a 100 por ciento de
las personas mordidas por perros sospechosos y
vacunar a las que lo ameriten; efectuar el diagnds-
tico correcto en 80 por ciento de los perros agreso-
res.

Para ¢l mejor logro de lo propuesto, las activi-
dades programadas incluyen el adiestramiento del
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personal médico y paramédico; se estima que
muchos tratamicentos antirrabicos son aplicados
sin necesidad, por falta de conocirmientos per par-
te de quienes lo instituyen y se supone que si se in-
forma adecuadamente al personal, el manejo de
las personas en riesgo serd mds adecuado y que en
consecuencia, disminuirdn los tratamientos.

Otras actividades planteadas son desarrollar y
coordinar los laboratorios de rabia, como base del
manejo racional de las personas lesionadas; cons-
truir 47 centros de control y observacién, uno en
cada capital de Estado, en ciudades importantes y
en ¢l Distrito Federal; producir suficiente vacuna
antirrdbica canina, ya que la escasez de este biolo-
gico siempre ha sido un grave obstdculo para el
desarrollo correcto de los programas. De acuerdo
con lo planeado, se estima que la produccién del
Instituto Nacional de Virologfa y de la Productora
Nacional de Biolégicos Veterinarios resolveria sa-
tisfactoriamente el problema. Es importante tam-
bién fomentar y consolidar la coordinacién inter-
secretarial. Por dltimo, es actividad primordial
educar a la poblacidn, para que haga conciencia
del problema y ayude activamente a resolverlo.
Debe quedar asentado que este programa no ha
sido formulado para realizarlo por o para la pobla-
cidn, sino con la poblacidn, convencidos de que s
esta no participa y no lo hace suyo, los resultados
que se obtengan seran precarios, si o es que nu-
los.

Los limites del Programa son: en tiempo, de
1979 a 1982; y en espacio, las localidades donde
existen centros de salud y donde concurre el per-
sonal de la Secretarfa de Agricultura y Recursos
Hidr4ulicos, en ¢l desarrollo de sus programas de
control de estos problemas de salud animal. El
programa se desarrollard con intensidad en las 34
ciudades mids populosas del pafs, en las que segin
célculos habitan alrededor de 26 millones de per-
sonas y en las que hay unos dos y medio millones
de perros, de los que deben vacunarse millén y
medio. El milldn restante programado se vacuna-
ra en otras poblaciones mas pequefias, que cuen-
ten con centros de salud, como quedd sefialado
antes. El Programa podra tener buen €xito si par-
ticipan en €l todas las instituciones que en alguna
forma estén o puedan estar involucradas.

Las instituciones que por ahora han sido consi-
deradas para participar son las siguientes: la
Secretarfa de Salubridad y Asistencia, la Secreta-
ria de Agricultura y Recursos Hidraulicos, la Se-
cretaria de la Defensa Nacional, la Secretaria de
Educacién Publica, el Departamento del Distrito
Federal, el Instituto Mexicano del Seguro Social,
el Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de
los Trabajadores del Estado, ¢l Sistema Nacional
para el Desarrollo Integral de la Familia, los go-
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biernos estatales y los ayuntamientos, las escuelas
de medicina veterinaria v la comunidad.

L.as funciones de estas instituciones son las que
siguen. La Secretarfa de Salubridad y Asistencia
deberd establecer politicas y normas relacionadas
con la rabia humana; planear, desarrollar, super-
visar y evaluar el Programa; aplicar tratamientos
a seres humanos; producir vacunas antirrdbica y
humana; operar laboratorios de diagndstico y re-
ferencia; y educar a la comunidad.

Toca a la Secretaria de Agricultura y Recursos
Hidrdulicos establecer politicas y normas para el
control de la rabia animal; producir vacuna an-
tirrdbica canina; vacunar perros; operar laborato-
rios de diagnéstico y referencia; a la vez, educar a
la poblacidn.

Al Departamento del Distrito Federal, los go-
biernos estatales y ayuntamientos municipales,
les incumbe construir y operar perreras; controlar
y sacrificar perros agresores y callejeros; apoyar a
las brigadas de vacunacién; y contribuir a la edu-
cacién de ka comunidad.

Corresponde al Instituto Mexicano del Seguro
Social, al Instituto de Seguridad y Servicios So-
ciales de los Trabajadores del Estado, al Sistema
para el Desarrollo Integral de la Familia y a los
Servicios Médicos del Distrito Federal, dar aten-
cién médica a las personas agredidas; aplicar la
vacuna antirrdbica a humanos; vy participar tam-
bién en educar a la poblacién.

La Secretaria de Educacién Puablica ha de con-
tribuir a los programas de vacunacién canina, lo
que hasta ahora ha hecho muy efizcamente, e im-
partir educacién a los escolares.

Corresponde a la Secretaria de la Defensa Na-
cional apoyar a las brigadas de vacunacién, con lo
que esta dependencia siempre ha colaborado. Las
escuelas de medicina veterinaria tendrin a su car-
go apoyar los programas antirrabicos, vacunando
a los perros y educando a la poblacién por medio
de sus alumnos; as{ como participar en la investi-
gacidn del problema de la rabia en su jurisdiccién.

En lo que corresponde a la comunidad, se insis-
te en que la participacién de esta es condicién in-
dispensable para el buen €xito del programa; para
lograr dicha participacién, hay que educarla, con
objeto de que apoye los programas antirrdbicos
con la vacuna y control de sus perros y se someta a
cuidados médicos cuando sea necesario.

Para el correcto desarrollo del programa es ne-
cesario que todos los organismos mencionados ac-
tien de manera coordinada. Esta ccordinacién
debe quedar al cargo de la Secretaria de Salubri-
dad y Asistencia, tal y como hasta ahora se ha
hecho, por tratarse de un problema que repercute
en humanos, sin menoscabo de la autonidad de
ninguno de los otros organismos participantes.
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Se conocen tres dmbitos de funcidn: la funcicn
politica, la funcién de apoyo y la funcidn sustanti-
va; y tres niveles de operacién: el politico, el de
condicidn y ¢l operativo.

En el nivel de condicidn se inicia el Programa
con un Comité de Lucha contra la Rabia, que ela-
hora un programa para su aprobacidn por el nivel
politico es decir, la Secretaria de Salubridad vy
Asistencia y la Secretarfa de Agricultura y Recur-
sos Hidrdulicos, las cuales determinan las ac-
clones que seran llevadas al cabo por el ambito de
apoyo, o sean la Secretaria de la Defensa Nacio-
nal, la Secretarfa de Educacién Publica, el Depar-
tamento del Distrito Federal y las demads intitucio-
nes del sector salud.

El nivel operativo corre al cargo de la Direccidn
General de Salud Publica en el Distrite Federal y
de la Direccidn General de Servicios Coordinados
en Salud Publica en los Estados, para apoyar la
labor de partidas militares, escuelas, unidades
médicas del Departamento del Distrito Federal,
clinicas del Instituto Mexicano del Seguro Social,
del Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de
los Trabajadores del Estado y del Sistema Na-
cional para el Desarrollo Integral de la Familia,
de las universidades, la comunidad y la iniciativa
privada.,

Finalmente, también en la funcidén sustantiva,

- en el nivel operativo intervienen los Servicios Co-
ordinados de la Salubridad y Asistencia en los Es-

tados, los distritos sanitarios en el Distrito Fede-
ral, la Coordinacién Estatal de Sanidad Animal,
los laboratorios regionales de referencia y el Ins-
tituto Nacional de Virclogfa, Sustantivamente
diche, la organizacién y el funcionamiento del
programa define los siguientes campos de accidn y
entidades responsables: tratamientos humanos
que son de la responsabilidad de la Secretaria de
Salubridad y Asistencia, el Instituto Mexicano del
Seguro Social, ¢l Sisterna Nacional para el De-
sarrollo Integral de la Familia y los Servicios Mé-
dicos del Departamento del Distrito Federal. La
produccidn. y control de la rabia canina corres-
ponde a la Secretarfa de Agricultura y Recursos
Hidrdulicos y el control y la eliminacién de perros
callejeros agresores, al Departamento del Distrito
Federal, a los gobiernos estatales y a los ayunta-
mientos, funciones todas ellas apoyadas por la
Secretarfa de la Defensa Nacional e instituciones
diversas. Educar a la poblacidn, sera responsabili-
dad de todos y de la Secretaria de Educacién
Piblica. Todo esto apoyado en bases legales,
sobre las que ya se estd trabajando, para actuali-
zar el Reglamente Antirrabico vigente.

La rabia, como problema que nos afecta grave-
mente, necesita, para controlarla y algtuin dia erra-
dicarla del territorio nacional, de acciones efica-
ces, coordinadas, supervisadas, evaluadas y apo-
yadas con presupuestos racionales. Esa es la dnica
forma de obtener resultados satisfactorios.
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