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Resumen

En el Laboratorio Central de Salud Publica, se detect6 rabia en un gato traido
para diagndstico por los propios afectados. El animal presentaba sintomas de
rabia furiosa y habia atacado a tres personas en un establecimiento rural de
Chascomus, cerca del Rio de La Plata. Las personas mordidas recibieron
tratamiento antirrabico.

El diagndstico fue efectuado por inmunofluorescencia directa e inoculacion a
ratones. El resultado se comunicé al Ministerio de Salud, que envi¢ la Divisién
Zoonosis para controlar el foco.

El virus fue tipificado con anticuerpos monoclonales en el Instituto Pasteur de
Buenos Aires. Correspondia al serotipo 1, variante antigénica 4, del virus rabico
habitual de los murciélagos insectivoros. El territorio provincial esta libre de la
variante canina del virus desde 1984.

Este caso confirma la existencia de un enlace entre los ciclos aéreo y terrestre
de la rabia en la zona. Es el primer caso debido a este virus en un gato en la

provincia de Buenos Aires.
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Introduccién

El agente etiologico de la rabia es el virus rabico que pertenece
a la familia Rhabdoviridae, género Lyssavirus (3, 5), que
comprende siete serotipos conocidos:

—serotipo 1: virus de la rabia clasico, aislado en los animales
terrestres de todo el mundo y en los murciélagos hematofagos
y no hematofagos del continente americano;

—serotipo 2 (Lagos bat): aislado en Africa en murciélago
frugivoro;
—serotipo 3 (Mokola): aislado en Africa en mamiferos
terrestres;

— serotipo 4 (Duvenhage): aislado en Sudafrica en murciélagos
insectivoros y en mamiferos terrestres;

—serotipo 5 (EBL 1): aislado en Europa en murciélagos
insectivoros;

—serotipo 6 (EBL 2): aislado en Europa en murciélagos
insectivoros;

—serotipo 7 (ABL): aislado en Australia en murciélagos
insectivoros y frugivoros.

Todos los aislamientos de Lyssavirus registrados en el continente
americano han correspondido hasta el presente al serotipo 1.

Desde el punto de vista de su transmision, la rabia en animales
se presenta en dos ciclos bien diferenciados: el aéreo y el
terrestre; a su vez, estos dos ciclos pueden tener una
distribucion geografica urbana y otra rural o silvestre.

La provincia de Buenos Aires es parte integrante de la Reptiblica
Argentina. En esta provincia se registraron casos de rabia
urbana desde las primeras descripciones en 1806 en las zonas
geograficas correspondientes a la actual ciudad capital La Plata
y zonas aledanas (11), hasta 1984 (1). Se consideran
autoctonos de Sudamérica los casos de rabia en murciélagos
hematofagos y no hematofagos (6). En el territorio provincial
solo habitan murciélagos no hematéfagos, casi en su totalidad
insectivoros (13).
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En toda el area de la provincia de Buenos Aires y la Capital
Federal (ciudad incluida geograficamente en el territorio
provincial), el ciclo terrestre tanto urbano como rural se
encuentra en una situacion de silencio epidemiologico. No se
han registrado casos desde 1981 en la Capital Federal y desde
1984 en la provincia de Buenos Aires, lo que debe atribuirse a
los exitosos programas oficiales de control.

Desde algunos afos antes, habian comenzado a realizarse
hallazgos de infeccion en murciélagos insectivoros, aun en
zonas que ya se habian liberado de la rabia canina. Asi, se
detectaron positivos a rabia un Myotis albescens (1983), un
Eumops bonariensis bonariensis y un Myotis chiloensis alter (1986)

Q.

Desde 1991 a la fecha, del total de murciélagos estudiados en
Buenos Aires, se ha aislado el virus en un 3% de los mismos.

Esto demuestra que la situacion epidemiologica de la rabia en
el ciclo terrestre es totalmente diferente a la del ciclo aéreo,
donde los murciélagos insectivoros, habitantes normales de esta
area geografica, constituyen los principales reservorios del
virus.

Al contar con los anticuerpos monoclonales (17) fue posible
tipificar las cepas que se encuentran en la Republica Argentina
(7) de acuerdo con su patron antigénico como variantes
antigénicas (Ag) 1, 2, 3 y 4, con sus respectivas sub-variantes
(10), y tltimamente la variante 6. Estas corresponden a:

— variante Ag 1: de perro y mangosta,
— variante Ag 2: de perro,
— variante Ag 3: de vampiro,

—variante Ag 4: de murciélago insectivoro (Tadarida
brasiliensis),

— variante Ag 6: de murciélago insectivoro (Lasiurus cinereus).

Eluso de anticuerpos monoclonales contra la nucleocapside del
virus rabico ha constituido un notable avance en el estudio
epidemiologico de la rabia, permitiendo reconocer si un caso de
rabia terrestre corresponde a este ciclo o al aéreo. De esta
manera se puede conocer el origen de los virus que participan
en cada uno de los casos que se detectan.

Asi pudo comprobarse que algunos casos aislados de rabia en
animales y personas detectados en diversos paises y zonas libres
de rabia canina eran debidos a cepas de murciélagos
insectivoros (9), aunque éstas tienen un menor impacto
epidemiologico.

En otros lugares de la Republica Argentina se encuentran en
grado variable los tipos epidemiologicos de rabia paresiante o
desmodina (transmitida principalmente por el vampiro
Desmodus rotundus) caracterizados como variante Ag 3 y la rabia
urbana clasica como variante Ag 1.
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Materiales y métodos

Caso clinico

El caso se detect6 en un gato doméstico de aproximadamente
dos afios de edad, perteneciente a una familia del ambito rural
que vive en una estancia (Estancia Juancho) ubicada en el
Partido de Chascomtis en la zona limitrofe con el partido de
Punta Indio, cercana a la desembocadura de los rios
Samborombon y Salado en el Rio de la Plata (zona de la Laguna
las Saladas de Juancho: 35° 41’ 55” latitud Sur y 57° 29’ 10”
longitud Oeste). Estos rios desembocan en la Bahia de
Samborombon.

El gato deambulaba libremente por el establecimiento y tenia
acceso libre a un galpon en el que habitan muchos murciélagos
insectivoros, abundantes en la zona.

Caracteristicas de la exposicion

El gato afectado manifest6 un brusco cambio de caracter y ataco
a una hija del matrimonio rural con una exposicion en la
espalda. Al amanecer del dia siguiente, con notoria agresividad,
mordi6 en el hombro al propietario sin soltar la mordedura.
Hubo luego un contacto con la esposa, quien intentaba abrir la
boca del animal y finalmente, el mordido desprendio al gato,
golpeandolo en la cabeza con un palo. El animal muri6 a
consecuencia de estos golpes.

Abril de 2002

Los mordidos concurrieron a la Sala Sanitaria de Pipinas
(Partido de Punta Indio) y fueron mandados a La Plata. En el
Departamento Antirrabico se envio a los afectados a la Division
Asistencial Humana donde iniciaron el tratamiento antirrabico
especifico por haber muerto el animal mordedor (Registro
Asistencial Humano 196.870/71/72), el cual completaron en
Pipinas (9 dosis de vacuna antirrabica cerebro de ratén lactante
[CRL], Fuenzalida-Palacios, potencia 1,3 Ul o mayor, aplicadas
segun el patron fijado para estos casos de 7 dosis diarias y dos
refuerzos alos 10y 20 dias de la 72 dosis) (8, 14). Cabe observar
que el esquema aplicado es el correspondiente a casos de
mordeduras en tronco o extremidades con animal mordedor
desaparecido, rabioso o muerto. No existieron mordeduras en
cabeza o cuello, ni tampoco multiples y extensas heridas de
inusitada gravedad que incluyeran la punta de los dedos, para
las cuales el esquema o pauta de tratamiento contemplan el
agregado de gamma globulinas antirrabicas. El cadaver del gato
se ingreso en la Division Diagnostico de Laboratorio donde fue
registrado en el protocolo como N° 15.510.

Se practico en el encéfalo del caso la rutina diagnostica de
prueba de inmunofluorescencia directa (IFD) (12)
(paralelamente se realizo la inhibicion especifica de la
fluorescencia por neutralizacion del conjugado con virus rabico
estandar de desafio [cepa CVS]) y prueba de inoculacion
intracerebral a ratones (Webster).
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Se practico prueba de tipificacion con anticuerpos
monoclonales (AM) con un panel reducido, proveniente del
Centro de Control de Enfermedades (CDC) de Atlanta,
Georgia, Estados Unidos de América (EUA), a un nuevo primer
pasaje intracerebral en ratones, para tipificar el virus actuante.

Para esto se partio de una muestra del cerebro original que fue
inoculada nuevamente a ratones lactantes de un dia de edad
por via intracerebral. A partir del 8° dia comenz6 a evidenciarse
la presencia del virus en los preparados de IFD. En el dia 11°,
los lactantes en estado de coma fueron sacrificados y con sus
cerebros se realizaron las improntas que se fijaron en acetona a
—20° C para proceder a la tipificacion antigénica de la cepa viral.

Para realizar la caracterizacion antigénica, las improntas de los
ratones  fueron  analizadas por la  técnica de
inmunofluorescencia indirecta (15). Se utilizd en primera
instancia un panel reducido de 8 AM y en segunda instancia, el
panel ampliado de 19 AM contra la nucleocapside viral,
cedidos por el CDC de Atlanta.

Se trabaj6 con dos diluciones: el panel de trabajo con una
dilucion de 1:1000 y otro panel confirmatorio con dilucion
1:100, usandose improntas de control positivas con cepa ERA,
DR 19y las variantes 2 y 4.

Como testigos negativos se usaron improntas de cerebro de
raton normal.

Las improntas cubiertas con los correspondientes AM se
incubaron a 37° C durante 30 minutos, se lavaron con solucion
salina tamponada y agua destilada y posteriormente se
colorearon con gammaglobulina anti-ratén marcada con
isotiocianato de fluoresceina. A continuacion se efectué un
nuevo lavado con buffer y un lavado final con agua destilada.
Luego del secado se observaron con un microscopio de
epifluorescencia con objetivo 40x.

El panel reducido de 8 AM estaba compuesto por: C1, C4, C9,
Cl10, C12, Cl15, C18y C19.

El panel ampliado de 19 AM incluia C1, C2, C3, C4, C5, C6,
C7,C8, C9, Cl10, C11, C12,C13, C15,C16,C17,C18,C19y
C20.

Resultados

Las muestras del encéfalo del gato arrojan resultado positivo a
rabia de la siguiente forma:

—el preparado original, coloreado para IFD, manifiesta
distribucion despareja del virus, escasa y en pequeiios puntos
acumulados;
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—la inoculacion intracerebral original arroja resultado positivo
al 8 dia post-inoculacion en un ratén que se sacrifica para
procesamiento, pero que no mostraba sintomas aun. Al dia
siguiente muestran sintomatologia y mueren tres ratones, al 10°
dia otro y al 12¢ dia otro; dos ratones quedan vivos;

—la prueba de IFD de los ratones resulta en todos los casos
intensamente positiva. La neutralizacion previa del conjugado,
con virus rabico cepa CVS, inhibe especificamente la
fluorescencia de preparados control.

Tipificacion con anticuerpos monoclonales

La caracterizacion antigénica con el panel reducido de 8 AM,
permiti6 identificar a la muestra como una variante 4
(Cuadro D), ya que del panel reducido de 8 AM, la muestra
resulto positiva en C4, C9, C10 y C12 y negativa en C1, C15,
Cl8y Clo.

Al realizar la segunda caracterizacion antigénica con el panel
ampliado de 19 AM, la reaccion también correspondi6 a una
tipica variante 4, en la cual los AM Ne 1, 15, 16, 18 y 19
resultaron negativos y los restantes positivos a una dilucion de
trabajo de 107 y a una dilucion confirmatoria de 107
llegandose a la conclusion que la cepa aislada en el felino
provenia de un murciélago insectivoro (Cuadro ID).

Por lo tanto la variante antigénica correspondio a la variante Ag
4, cuyo hospedador habitual es el murciélago insectivoro
T. brasiliensis.

Discusion

La deteccion de rabia debida al virus de murciélago insectivoro
en un gato, la primera en la zona, conlleva la importancia de
indicar un mecanismo por bastante tiempo postulado como
sistema adecuado de pasaje de este virus de los quirdpteros a
los felinos, especie que a su vez resulta importante en la cadena
epidemioldgica de la rabia. Los murciélagos con rabia pierden
la capacidad de volar y caen al suelo, por lo que los gatos van a
contactarlos o intentar comerlos y son mordidos por los
murciélagos paralizados pero aun vivos. El presente caso
comprueba este mecanismo de transmision, que ya habia sido
descrito anteriormente en otros paises de la region.

Al respecto cabe senalar que la bibliografia especializada cita
casos similares de aislamientos de virus de murciélago
insectivoro en felinos desde 1981 en EUA (3) y posteriormente
en Chile (9).

Este caso en especial presenta algunos aspectos de particular
interés:

— la sintomatologia nerviosa agresiva que muestra el gato (rabia
furiosa) con ataque a tres personas;
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Cuadro |
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Patrones de reaccion de las diferentes variantes antigénicas con anticuerpos monoclonales

Cepas y hospedador habitual C1 C4 C9 c10 C12 C15 c18 c19 Variante antigénica
CVS/ERA-SAD/Pasteur + + + + + + + + Laboratorio
Perro, mangosta + + + + + + - + 1
Perro + + - + + + - + 2
Vampiro - + + + + - - + 3
Tadarida brasiliensis - + + + + - - - 4
Vampiro - + v + + V - v 5
Lasiurus cinereus V + + + + - - — 6
Zorro de Arizona + + - + + - + 7
Zorrillo Centro/Sur? - + + + - + + + 8

T. brasiliensis, México + + + + + - - - g9

Baja SC zorrillo + + + + - + - + 10
Vampiro _ + + + - - - + 1

V: reaccion variable

Fuente: Centro de Control de Enfermedades, Atlanta, Estados Unidos de América

Cuadro Il

Resultados de las pruebas de tipificacion con anticuerpos monoclonales

Panel c1 C2 €3 €4 C5 C6 c7 c8 C9 C10 C11 C12 Cc13 C15 C16 C17 C18 C19 C20 VA
Reducido - + + + + - - - 4
Ampliado - + + + + + + + + + + + + - - + - - + 4

VA: variante antigénica

—el riesgo de que este virus pase a animales naturalmente
mordedores que pueden transmitirlo, especialmente si
desarrollan rabia furiosa como en este caso:

— el hecho que ocurra en una zona liberada de la rabia urbana
a virus canino desde hace ya mas de 18 afios.

La aparicion de esta variante pudo haber sido la consecuencia
de un caso de rabia residual persistente en murciélagos de la
zona o bien de una introduccion a partir de otra region,
favorecida por las migraciones habituales en esta especie.

La comprobacion natural de que estos virus de murciélagos
insectivoros ocasionan casos de rabia clinica en mamiferos, la
posibilidad de contacto de estos quirdpteros con los gatos, la
conocida sensibilidad de éstos a la infeccion rabica y la
circunstancia de que ambas especies coexisten tanto en areas
urbanas como rurales, sustentan la relacion epidemiologica
establecida entre la rabia de ambas especies y convierte a los
felinos en el receptor terrestre ideal para el enlace con el ciclo
aéreo y su eventual posterior distribucion (3, 4, 16).
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Conclusiones

Se comprueba en la provincia de Buenos Aires, Argentina,
liberada de la variante canina del virus de la rabia, que el virus
de murciélago insectivoro, cuyo ciclo en la zona se mantenia
entre murciélagos, pasa a los gatos.

El felino afectado manifiesta una sintomatologia de rabia
furiosa, lo que puede facilitar ulteriores transmisiones.

Las zonas del pais donde se detectan otros tipos de rabia estan
muy alejadas de ésta.

En la region hay muchos murciélagos del tipo insectivoro que
habitan tanto en las zonas rurales como urbanas, lo que
constituye un riesgo que se ha de considerar. Sera importante
estudiar la dindmica poblacional de estos quirépteros.

Se debe mantener el tratamiento antirrabico de las personas ast
como las medidas sanitarias instauradas. En este caso, la norma
de someter a las personas expuestas por animal mordedor
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muerto a un tratamiento vacunal evitd problemas ulteriores a
los mordidos.

Si bien las cepas de virus rabico de los murciélagos insectivoros
se consideran de menor impacto epidemiologico que las de la
rabia canina, sera importante estudiar sus caracteristicas de
transmision en los mamiferos terrestres.

Finalmente debe advertirse de la necesidad de llevar a cabo
camparias de informacion a la poblacion en general, destacando
que en condiciones normales, estos murciélagos, ademas de
cumplir un eficiente rol en el equilibrio ecoldgico por sus
habitos insectivoros, no resultan agresivos ni se observan
habitualmente durante el dia. La alteracion de sus habitos es
precisamente sintoma de enfermedad (muy probablemente
rabica) y por lo tanto puede observarselos caidos o volando
durante el dia; se recomienda en esos casos evitar todo contacto
con los mismos y requerir la intervencion de los organismos
antirrabicos.

Precauciones y
recomendaciones

La creciente importancia relativa de los casos de rabia en
murciélagos y la comprobacion del riesgo que implican para los
mamiferos terrestres, hacen necesario recordar las precauciones
basicas que se deben tomar ante la presencia de murciélagos
que manifiesten alguna de las actitudes anormales descritas a
continuacion.

Pérdida de la capacidad de volar

La rabia provoca incoordinacion motora y paralisis progresiva,
por lo cual el murciélago rabioso es incapaz de volar y
permanece en el suelo, arrastrandose o quieto, aparentando
estar muerto, pero al ser contactado por una persona o animal,
es frecuente que muerda, con claro riesgo de transmision de la
rabia.

Aparicion durante el dia, vuelo incoordinado, choque contra las
paredes u objetos, caida brusca desde los arboles, aparicion en
lugares no habituales: los murciélagos son de habitos nocturnos
y sus sistemas de guia sonora les permiten esquivar muy bien
los obstaculos, aun en la oscuridad, por lo cual cualquier
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alteracion de estos habitos y capacidades resulta sospechosa de
rabia. Cuando estan en galpones o habitaciones abandonadas,
normalmente se cuelgan o se sostienen contra las
irregularidades de paredes o huecos, de modo que el hecho de
encontrarlos en el piso o sobre superficies (por ejemplo, una
mesa 0 un armario) es signo de una actitud anormal.

Captura

Los murciélagos sospechosos se pueden sujetar con pinzas
especiales y colocar en recipientes con tapa y ventilacion
suficiente para que no se asfixien. Otra posibilidad es cubrir el
animal con un recipiente y luego deslizar lentamente por
debajo una lamina rigida para que el murciélago quede sobre
ella, y finalmente invertir el recipiente asi cubierto.

Lo ideal es que la manipulacion de estos animales sea efectuada
por personal idéneo vacunado contra la rabia para evitar
exposiciones innecesarias a la enfermedad.

Recomendaciones

Cabe recordar las siguientes recomendaciones generales:
—no tocar murciélagos vivos con las manos descubiertas;

—mantener correctamente inmunizados contra la rabia a los
caninos y felinos domésticos mediante esquemas de
vacunacion anuales;

— tomar precauciones al entrar a lugares donde se sospecha que
hay murciélagos (viviendas deshabitadas, galpones, taneles,
pozos de agua). La alteracion del descanso de estos animales
ocasionara vuelos bruscos en lugares cerrados y posibilidad de
contactos indeseables;

— en los edificios altos, es muy comun encontrar murciélagos en
los tapa-rollos de las ventanas, por lo cual debe actuarse con
precaucion al desarmarlos;

— si se produjo una mordedura, lavar la herida inmediatamente
con abundante agua y jabon. El mordido debera concurrir con
la mayor brevedad al Centro Antirrabico de su zona;

—si se dispone del animal mordedor convendra enviarlo para
diagnostico al Centro Antirrabico.
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A case of bat rabies in a cat in the province of Buenos Aires,

Argentina

C.F. Amasino, F. Gury Dohmen, J. de Gaetano, C. Mena Segura
& A. Palazzolo

Summary

In the Central Laboratory of Public Health in Buenos Aires, rabies was detected
in a cat that was brought in for diagnosis by its owners. The animal, which was
displaying symptoms of the furious form of the disease, had attacked three people
in the rural area of Chascomds, near the Rio de la Plata. All three of the people
who had been bitten received the necessary treatment.

The diagnosis was made using the fluorescent antibody test and the inoculation
of mice and the results were communicated to the Zoonoses Division of the
Ministry of Health. The virus was then typed at the Institute Pasteur of Buenos
Aires using monoclonal antibodies, where it was found to be antigenic variant 4
of serotype 1, i.e., the type of virus usually found in insectivorous bats. This area
has been free of the canine variant since 1984.

This is the first known case in the province of Buenos Aires of a cat becoming
infected with this type of virus. It confirms that there is a link between the air and
terrestrial cycles of rabies in this area.

Keywords
Argentina — Insectivorous bat — Monoclonal antibody — Rabies — Rabies virus.

Un cas de rage dii a un virus rabique de chauves-souris chez un
chat dans la Province de Buenos Aires, Argentine

© OIE - 2003

C.F. Amasino, F. Gury Dohmen, J. de Gaetano, C. Mena Segura &
A. Palazzolo

Résumé

Le Laboratoire central de santé publique argentin a identifié le virus de la rage
chez un chat apporté pour diagnostic par des personnes que l'animal avait
mordues. Le chat présentait des symptémes de rage furieuse et avait mordu trois
personnes dans un établissement rural situé a Chascomds prés du Rio de |a Plata.
Les victimes des morsures ont recu un traitement antirabique.

Le diagnostic a été réalisé par immunofluorescence directe et inoculation de
souris. Le résultat a été communiqué au ministere de la Santé, qui a chargé la
Division Zoonoses de contrdler le foyer.

La caractérisation du virus a été réalisée par I'Institut Pasteur de Buenos Aires
au moyen d'anticorps monoclonaux. Il s'agissait de la variante antigénique 4 du
sérotype 1, virus affectant habituellement les chauves-souris insectivores. La
province de Buenos Aires est indemne de la variante canine de ce sérotype
depuis 1984.

Il sagit du premier cas de rage observé chez un chat dans la province de Buenos
Aires. Il confirme I'existence d’un lien entre les cycles aérien et terrestre de la
rage dans cette zone.

Mots-clés

Anticorps monoclonal — Argentine — Chat — Chauve-souris insectivore — Rage — Virus de
la rage.
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