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1. Resumen

Rumania, por su condicidon de pais en vias de desarrollo y debido a la gran fauna salvaje que
viven en sus extensas areas boscosas, ha sido uno de los paises europeos que ha sufrido mas
intensamente las consecuencias de la enfermedad de la rabia. En las dos ultimas décadas el
pais ha sufrido importantes brotes de rabia, pero sin embargo, a dia de hoy han llegado a una

situacién de tranquilidad epidemioldgica con casi ningun animal afectado.

En este trabajo se explica en qué consiste el virus de la rabia y la enfermedad que provoca, asi
como se expone el contexto global de la situacidn de la enfermedad en el mundo. Tras esto se
hace un analisis de la evolucidn de la situacion de la rabia en Rumania, de todos los brotes que
ha sufrido el pais en las ultimas dos décadas, asi como las medidas de prevencién, control y
erradicacion que se han llevado a cabo, tanto en animales domésticos como en salvajes, para

llegar a la situacidn en la que se encuentra actualmente.

Abstract

Romania, because of its status as a developing country and due to the great wildlife that live in
its extensive wooded areas, has been one of the European countries that have suffered most
intensely the consequences of rabies. In the last two decades the country has suffered major
outbreaks of rabies, but, nevertheless, today they we can say that they have reached a

situation of epidemiological tranquility with almost no affected animals.

This thesis describes the rabies virus and the disease it causes. As well, it also gives a global
insight about this disease around the world. After this, an analysis of the evolution of “rabia”
situation in Romania is made. It explains the outbreaks that the country has suffered in the last
two decades, as well as the prevention, control and eradication measures that have been

carried out both in domestic and wild animals, to reach the actual situation.
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2. Introduccion. Justificacion y objetivos

Es bien sabido que la rabia es una de las zoonosis mds importantes del mundo, y
ciertamente hay muchos paises que han conseguido practicamente erradicarla. Aun asi sigue
habiendo muchos paises, sobre todo aquellos que estan adn en vias de desarrollo, que siguen
teniendo que combatir dicha enfermedad para poder llegar a una situacién en la que la rabia
no suponga un problema de salud publica. Actualmente Rumania es un pais practicamente
libre de rabia, reportando muy pocos casos y cada varios afos, debido en gran parte a las
buenas practicas de prevencidn y control que han estado llevando a cabo en los ultimos afios,
pero también debido a la creciente concienciacién social de la poblacién respecto a la

peligrosidad de la enfermedad.

Sin embargo, la situacion hace 2 décadas era completamente diferente, ya que hasta hace
muy pocos afos no estaba implantado ningln plan para poner fin a los continuos brotes de
rabia que sufria el pais. Si a eso le sumamos que el pais cuenta con una amplia extension
boscosa en toda su superficie, una elevada y creciente cantidad de zorros salvajes y una
elevada poblacion de perros salvajes y callejeros (ambas especies son los principales
reservorios de rabia en Europa) en Rumania se daban todas las condiciones idoneas para que

la enfermedad no desapareciera y siguiera siendo una gran amenaza.

El principal objetivo de este Trabajo de Fin de Grado es, tras describir la enfermedad,
analizar el agente que la provoca y enmarcarla en un contexto global, detallar la evolucion de
la rabia durante estas Ultimas dos décadas en uno de los paises de Europa que la ha sufrido
con mayor intensidad, Rumania. Aprovechando mi estancia Erasmus en el pais, que me ha
permitido conocer la situacidon de primera mano, la intencidon es entender el porqué de la
variacion de casos que han ido sufriendo a lo largo de los afios, asi como evaluar los distintos
brotes que han ido surgiendo, detallando las medidas que se han llevado a cabo en el pais para
hacer frente a la enfermedad hasta llegar a la situacidn tan positiva en la que se encuentra el

pais actualmente.

Desde el punto de vista de una persona que reside en Espafa, dénde la presencia de rabia
es practicamente nula, se hace muy dificil imaginar que hay paises en los que hasta hace poco
la rabia seguia siendo un gran problema de salud publica. Por ello, una de las finalidades de la
realizacion de este trabajo es la de dar a conocer que aun hay muchos paises, como Rumania,

que siguen combatiendo esta enfermedad en la actualidad.
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3. Larabia

3.1. Concepto y virus é¢qué agente esta detras de la rabia?

La rabia, también llamada lisa o hidrofobia, es una enfermedad virica que afecta al sistema
nervioso de todos los animales endotermos (incluido el hombre), que se caracteriza
clinicamente por una encefalomielitis aguda de sintomatologia variable en funcién de la
especie que afecte. Es una enfermedad fatal, que practicamente la totalidad de los casos
produce la muerte del animal/hombre afectado. Es una zoonosis de distribucién mundial con

un reservorio multiple y dificil de erradicar (Sevillano, 2010).

El agente responsable de la rabia es un virus del género Lyssavirus, un virus ARN lineal, no
segmentado, de morfologia bacilar. Posee unas dimensiones aproximadas de 180-250 nm de
longitud y unos 70-80 nm de anchura. Estd compuesto por una capside ribonucleica helicoidal
interna, de aproximadamente 50nm de didmetro, y una envoltura lipidica derivada de Ia
membrana citoplasmatica del huésped durante la gemacién, de la que emergen espiculas
superficiales que protuberan de una forma caracteristica y con una longitud de unos 8nm
(Comité internacional de Taxonomia del Virus (ICTV), 2017). Es un virus bastante labil, aunque
tolerante a la desecacién, congelacién y descongelacién repetidas, asi como a todos los
antibidticos y quimioterdpicos de uso humano y animal. Es parcialmente resistente a Ila
autolisis y a la putrefaccion, permaneciendo viable en tejido cerebral autolisado durante 10 a
12 dias. Es sensible a los enzimas digestivos y valores bajos de pH, lo que hace que no sea
transmisible por via digestiva. Del mismo modo es sensible a rayos UV, antisépticos y

desinfectantes clasicos (Sevillano, 2010).

(Eun'la'j'ﬁll:?::e} Matrix Protein Glycoprotein
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( T T rabia (http://www.cdc.gov)

Ribonucleoprotein

3.2. Taxonomia
El virus de la rabia pertenece al Orden Mononegavirales, Familia Rhabdoviridae. Los
rhabdovirus se dividen en base a sus diferencias antigénicas y bioquimicas en seis géneros,

cuyos hospedadores y especies tipo se describen en la Tabla 1:
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Tabla 1: Taxonomia del virus de la rabia

Género Especie tipo Hospedadores
Vesiculovirus Virus de la estomatitis vesicular Mamiferos
Lyssavirus Virus de la rabia Mamiferos
Ephemerovirus Virus de la fiebre efimera de los bovinos Mamiferos
Novirhabdovirus Virus de la septicemia hemorragica viral Peces
Cytorhabdovirus Virus de la necrosis amarilla de la lechuga Plantas
Nucleorhabdovirus Virus del enanismo amarillo de la patata Plantas

Fuente: Comité Internacional de Taxonomia Virica (ICTV)

Los estudios de seroneutralizacién cruzada y de anticuerpos monoclonales han permitido

subdividir los Lyssavirus en cuatro serotipos (Tabla 2):

Tabla 2: Clasificacion de los distintos serotipos de Lyssavirus

Serotipo | Rabia clasica CVS (Challenge Virus Standard). Incluye la mayor parte de cepas

campo, vacunales y laboratoriales.

Serotipo Il | Logos Bat Virus (LBV). Africano, aislado originalmente en Nigeria. AUn no se

han constatado casos humanos.

Serotipo Ill | Mokola Virus (MOK): Africano, aislado por primera vez en Nigeria (musarafias

africanas). Afecta a humanos.

Serotipo IV | Duvenhage (DUV): Africano. Aislado por primera vez en un hombre en

Sudafrica (1970).

Fuente: Modificado de Sevillano, O. 2010

Posteriormente, distintas pruebas de aislamiento del virus en murciélagos europeos y
australianos permitieron establecer 7 genotipos distintos (Tabla 3). Cabe destacar que hay aun
4 especies de Lyssavirus (ARAV, KHUV, IRKV y WCBV) que, debido a que han sido descubiertas

recientemente, aun estan pendientes de clasificacion segun genotipos (ICTV, 2017).

De las especies de Lyssavirus que se exponen posteriormente en la Tabla 3, solo 3 son
consideradas de importancia en Europa, pues las demds no se encuentran en nuestro
continente. Hablamos de RABV, EBLV1 y EBLV2. Estas tres especies son las que se pueden
encontrar en Europa circulando a través de quirdpteros y carnivoros domeésticos vy silvestres.

Son las 3 especies de Lyssavirus se pueden encontrar en Rumania.
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Tabla 3: Clasificacion taxondmica de las distintas especies del género Lyssavirus

Especie

Lyssavirus
(Rabia
clasica)

Lagos virus

Mokola
Virus

Duvenhage
virus

Lyssavirus
de
murciélago
Europeo
tipo 1

Lyssavirus
de
murciélago
europeo
tipo 2

Lyssavirus
de
murciélago
australiano

Aravan
virus

Khujand
virus

Irkut virus
Cducaso

occidental
virus

(IcTV)

RABV

LBV

MOKV

buvv

EBLV1

EBLV2

ABLV

ARAV

KHUV

IRKV

wcBv

i

1

v

Abreviatura Serotipo Genotipo

Il

1

v

Vi

vil

Vectores

potenciales/depositos

Carnivoros (por todo

el mundo) y

murciélagos (América)

Murciélagos
frugivoros
Desconocido

Murciélagos
insectivoros

Murciélagos
insectivoros

Murciélagos
insectivoros

Murciélagos

insectivoros y

frugivoros

Murciélagos
insectivoros

Murciélagos
insectivoros

Murciélagos
insectivoros
Murciélagos
insectivoros

Distribucion

Mundial
(salvo
varias islas)

Africa

Africa sub-
Sahariana

Africa
meridional

Europa

Europa

Australia

Asia central

Asia central

Siberia Este

Region del
Cducaso

Fuente: Modificado del Comité Internacional de Taxonomia del Virus (ICTV), 2017
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3.3. Circulacidon del virus y principales reservorios

Hay que tener en cuenta que todos los animales endotermos pueden padecer la rabia,
aunque con distintas susceptibilidades de infeccidn, siendo las especies de la familia de los
canidos (perro, lobo, chacal, coyote, etc.). Las especies mds susceptibles de infectarse. Sin
embargo, no todas las especies susceptibles de infectarse son reservorios del virus, es decir, no
todas tienen la capacidad de infectarse y posteriormente transmitir el virus a otra especie
sensible. Gran parte de las especies de animales endotermos la padecen, mientras que el papel
de reservorios esta mas reservado a las especies pertenecientes a las drdenes Carnivora y
Quiroptera, y algunos hospedadores ocasionales que normalmente no son reservorios pero

que de vez en cuando pueden transmitir el virus de forma efectiva (King et al. 2004).

En Europa, la principal especie que se encarga de diseminar el virus es el murciélago, pero
no es el principal reservorio, sino que los principales reservorios son el perro y el zorro,

mientras que como reservorios secundarios estan los bévidos y los gatos.

Principales reservorios de Lyssavirus en Europa

Figura 2: Zorro rojo europeo (Vulpes Figura 3: Perros callejeros (Canis
vulpes). Uno de los principales lupus familiaris). El perro es en
reservorios del virus de la rabia Europa, después del zorro rojo, la
(http://www.bioenciclopedia.com) especie reservorio mds importante

del virus de la rabia (http://www.e-
consulta.com)

En Europa Occidental, la forma mds frecuente de llegada al hombre es por mordedura de
un perro directamente al hombre o por mordedura de un perro a un gato, y después del gato
al hombre (King et al., 2004). Ambas son igual de importantes, aunque normalmente se da con

mas frecuencia la mordedura del perro al hombre.

En Europa Oriental, en cambio, el origen de la infeccién en el hombre suele estar en el
zorro. No es frecuente el ataque directo de un zorro a un hombre, pero si es mas frecuente

gue un zorro ataque a un boévido o a un perro/gato, y de éstos acabe llegando al hombre. El
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ciclo mas importante en ésta parte de Europa es de zorro a bdvido y de bdévido a hombre
(Sevillano, 2010). Con esto se concluye que las dos especies mas importantes a controlar son el

perroy el zorro.

Cabe destacar que en Rumania, pais objetivo de este trabajo, el zorro es sin lugar a dudas la
principal amenaza en cuanto a la lucha contra la rabia. La elevada, creciente y descontrolada
poblacién de zorros en los ultimos afios, asi como su acostumbramiento y aproximacién a los
rebafios y a las personas, ha hecho que se convierta en una especie cada vez mas peligrosa.
Ademas, la elevada cantidad de perros domeésticos abandonados ha producido un gran
aumento de la poblacion de perros salvajes, que combinado con la presencia de zorros, ha
terminado en la presencia de dos poblaciones de animales salvajes con alta susceptibilidad al

padecimiento de rabia y alta facilidad para su transmisidn intrapoblacional.

3.4. Patogenia

La via mds usual de entrada del virus de la rabia es por contacto directo de la saliva de
animales infectados con heridas abiertas o mucosas de otros animales. El virus no es capaz de
atravesar la piel intacta, por lo que es necesaria la existencia de una herida previa. Una vez el
virus ha penetrado el organismo a través de una herida, se produce una primera multiplicacién
en tejido muscular y posteriormente pasa a las terminaciones nerviosas donde se sigue
multiplicando hasta alcanzar una dosis infectante efectiva. Debido a su caracter neurotropo,
emigra hacia el sistema nervioso central y lo invade, empezando a nivel medular y terminando
por el cerebro. En el cerebro es donde se multiplica intensamente y donde produce las
principales lesiones. A partir de aqui se difunde a través de los nervios eferentes e invade la
totalidad de tejidos organicos, pero solamente continda la proliferacién del agente en las
glandulas salivares, la cérnea y la grasa pigmentada (Ministerio de Agricultura, Alimentacién y

Medio Ambiente (MAGRAMA), 2013).

3.5. Cuadro clinico - Sintomatologia  (Sevillano, 2010; y MAGRAMA, 2013)

Los cuadros son variables entre especies e incluso dentro de los animales de una misma
especie. La sintomatologia y su gravedad estdn relacionadas con el lugar de lesion primaria en
el SNC, cepa, dosis y via. Es una enfermedad que empeora de manera progresiva,
evolucionando la mayoria de casos en menos de 1 semana (algunos hasta 10 dias). Hay

excepciones en algunos reservorios (en zorros se han descrito casos de 17 dias de evolucion
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clinica y 30 dias de excrecidn en saliva). La recuperacion clinica es muy rara, y cuando ocurre

puede ser completa o con secuelas.

Principalmente hay dos formas de rabia, una furiosa y otra muda o paralitica, segun la
sintomatologia que predomina. De forma excepcional se ha descrito una forma abortiva.
Sin embargo hay que remarcar que el cuadro clinico de la enfermedad puede ser muy variable
segun cada caso, por lo que puede no ajustarse en su totalidad a la informacién detallada a
continuacién. Se expone a continuacidn el cuadro clinico en el perro, que es la especie en la

gue estd mejor documentado. El cuadro en otras especies es muy similar.

PERRO
Rabia furiosa 2 3 fases
- Fase prodrémica (prédromos) - 0,5 a 3 dias

Es una fase que puede pasar inadvertida y se caracteriza por que el animal sufre,
principalmente, una alteracidon de la conducta. El animal estd irritable, agitado y con la
excitabilidad refleja claramente aumentada. Pueden aparecer trastornos respiratorios

(espasmos), dolor a la miccidn y defecacidn, etc.
- Fase de excitacion/ furiosa/neurdtica — 1 a 7 dias

Es la fase mas tipica de la enfermedad, en la que el animal tiende a abandonar el hogar o su
entorno habitual y su conducta varia hasta llegar a una agresividad anormal. Hay periodos
intercalados de furor y depresion, asi como periodos de paralisis transitoria que afecta tanto a
los nervios como a los musculos laringeos. Hay cambios en la fonacién y en la deglucion, que
se vuelve dolorosa, por lo que el animal tiende a rechazar la comida y el agua. Es frecuente en
esta fase que el animal presente hipersecrecion salivar, muy tipico de la enfermedad. En

ocasiones éste periodo es tan agudo que termina con la muerte del animal a los pocos dias.
- Fase paralitica o depresiva - 2-4 dias tras el comienzo de los sintomas

Esta fase se inicia con paralisis de la musculatura mandibular y de la lengua (dejando al
animal con la boca abierta y la lengua fuera); y también de los ojos, provocando opacidad
corneal y estrabismo. El animal empieza a sufrir fendmenos paraliticos en los musculos del

tronco y de las extremidades, hasta que finalmente empieza a sufrir convulsiones y muere.

Pagina | 11



LA RABIA EN RUMANIA

Facultad de Veterinaria
1542 Universidad Zaragoza

Rabia paralitica o muda

Es similar al final de la furiosa, en la que directamente se empieza a observar la paralisis que
progresa desde el punto de entrada hacia la porcién anterior. Manifiestan cambio del tono del
ladrido, salivacién, dificultad a la deglucién, dificultad respiratoria y la mandibula cae por la

paralisis de los musculos faciales. Normalmente mueren en 2-4 dias, por fallo respiratorio.

Rabia abortiva

Se aplica este término exclusivamente a casos en los que los animales han sufrido rabia
(siendo demostrable que el animal la ha padecido y ha sufrido algunos sintomas) y se han
recuperado de la enfermedad. Esta forma de rabia se ha descrito en varias especies, aunque es

muy poco frecuente.

GATO, ZORRO Y OTROS ANIMALES SILVESTRES

En todos los casos predomina la forma furiosa, cuya sintomatologia es practicamente
idéntica a la del perro. Lo mas destacable en los animales silvestres es que pierden su temor al
hombre, por lo que se acercan mas de lo normal a zonas urbanas, siendo un riesgo para los

humanos.

(OIE, 2004: Manual de las pruebas de diagndstico y de

3.6. Diagnéstico de la rabia .
las vacunas para los animales terrestres.)

La Unica forma de hacer un diagnéstico fiable de la rabia es mediante técnicas diagndsticas
de laboratorio, puesto que los signos y sintomas de la enfermedad no son exclusivamente
caracteristicos de ella, por lo que su aparicién no indica de forma clara la presencia de la

enfermedad.

Coleccion de muestras: Para el diagndstico de rabia hay que tomar muestras del encéfalo, y

la técnica habitual se basa en extraer el encéfalo abriendo el craneo. En casos de campo donde
no es posible abrir directamente el craneo para extraer el encéfalo, se pueden usar otros

métodos como la extraccion por el foramen occipital o la extraccién retrorbital, pero

normalmente no se utilizan.

Figura 4: Extraccion del encéfalo del crdneo para su posterior

envio y andlisis del virus de la rabia. Tomada de Vilas et al., 2013
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(OIE, 2004: Manual de las pruebas de diagndstico

Técnicas habituales de laboratorio

y de las vacunas para los animales terrestres.)

Identificacion inmunoquimica del antigeno de virus rabia

o FAT (Fluorescent antibody test) o Prueba de inmunofluorescencia: Es la prueba mas

ampliamente utilizada para el diagndstico de rabia y también la recomendada por la

OMS. Este examen se puede usar directamente en frotis o también para confirmar

presencia de antigeno rabico en cultivo celular o en tejido cerebral de ratones que

hayan sido inoculados para el diagndstico. Es una prueba de alta fiabilidad (95-99%)

siempre que las muestras estén en buen estado. Se basa en frotis preparados a partir

de una muestra de tejido cerebral que se fija con acetona fria y luego se tifie con un

conjugado especifico que lleva anticuerpos (con un marcador fluorescente) contra un

antigeno especifico. En caso de que el antigeno esté presente, el anticuerpo se uney el

resultado sera una fluorescencia derivada de la unién antigeno-anticuerpo.

Anticuerpos conocidos
contra Lyssavirus

vl
& &

Antigeno desconocido
(sospecha de Lyssavirus)

o &

Marcador
fluorescente

e

Figura 5: Test FAT para la deteccion de
rabia con anticuerpos marcados con un
marcador fluorescente. Modificado de

Kaiser, G.E., 2017.

o Test inmunoquimicos: Poco utilizados, son técnicas de conjugacién con peroxidasa, de

diagnéstico directo, con la misma sensibilidad que FAT pero con la necesidad de un

paso de incubacién mas.

Deteccidn de la replicacion del virus de la rabia post-inoculacion

Son pruebas que detectan la infectividad de una suspensidn de tejido en cultivos celulares o

en animales de laboratorio. Deben ser utilizados cuando la técnica FAT da resultados inciertos

o cuando FAT es negativa en casos de humanos que han sido expuestos.

o Test de cultivo celular: Cultivo de lineas celulares de neuroblastoma. La presencia de

virus en las células es revelable mediante FAT pasadas minimo 18 horas, aunque

normalmente la incubacion se realiza durante 48 horas. Es mas utilizada que la técnica
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de inoculacién en ratéon por el hecho de ser menos costosa y por evitar el uso de
animales vivos, ademas de dar resultados mas rdpidos.

Test de inoculacion en ratdn: Se inoculan ratones jovenes (dias — semanas de edad) y
se observan durante 1 mes. Cada ratédn muerto es examinado mediante FAT en busca
del virus. En desuso actualmente por razones de bienestar animal y por no dar

resultados rapidos.

Identificacion histoldgica de lesiones celulares caracteristicas:

Estan los métodos tintoriales con tincion de Sellers y la prueba de Mann. Actualmente estan en

desuso por ser demasiado poco sensibles.

Pruebas seroldgicas

O

(Seroneutralizacion, ELISA): Rara vez se utilizan pruebas seroldgicas, debido a la
seroconversion tardia y al bajo porcentaje de animales que sobreviven a la
enfermedad. El principal uso de la serologia es en la determinacidn de la respuesta de
los animales a la vacunacién (deteccién cualitativa de la variacién de anticuerpos post
vacunacion), ya sea en animales domésticos o en animales salvajes.

Otro uso de la serologia, mas especificamente ELISA, esta aplicado a grandes
encuestas epidemioldgicas, aunque solo debe usarse en combinacién con pruebas
confirmatorias FAT o con aislamiento del virus. Es una prueba Util para caracterizar el
virus y hacer una distincién entre virus vacunal y cepa de campo, lo que posiblemente

puede orientarnos acerca del origen geografico de las cepas de campo.

3.7. Vacunas contra la rabia en animales domésticos (Cliquet et al. 2004)

Distinguimos, para animales domésticos, las vacunas vivas y las vacunas inactivadas.

Vacunas de virus vivo

Vacunas de virus modificado de cepa “Flury”: Actualmente esta vacuna esta prohibida
en varios paises europeos por ser poco segura, sobretodo en gatos y animales
inmunodeficientes.

Vacunas de virus modificado “ERA” o “Vnukovo”: Estas vacunas se utilizan
actualmente después del cultivo sobre células de rifién de hamster, perro, bovino o

cerdo.
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o Vacunas de virus parcialmente inactivados: Estas vacunas llamadas “de tipo Fermi”
estan constituidas por suspensiones parcialmente inactivadas por el fenol de un virus

fijado (derivado de la cepa Pasteur).

Caracteristicas generales de las vacunas de virus vivo:

Son vacunas normalmente muy eficaces, con la problematica de que, al no estar inhibida la
capacidad de replicacidn del virus, no se puede asegurar que sean inocuas para el animal y que
no acaben produciendo enfermedad vacunal. Generalmente son liofilizadas y no van asociadas

a otros antigenos ni a adyuvantes (OIE, 2004).

Vacunas de virus inactivado:

o Vacunas cuyo virus es replicado in vivo: Se utilizan por su relativa facilidad de

produccién. Normalmente se obtienen por replicacién en ratones

o Vacunas cuyo virus es replicado in vitro:
e Vacunas obtenidas de células de rifidn de hamster: Son las mas corrientes,
aunque también las hay de fibroblastos de pollo, de rifidn de perro, etc.
e Obtenidas tras pases en varias especies animales: La mayoria son derivadas
de la cepa Pasteur aislada en 1882 de un bovino mordido por un perro, y que

ha sufrido series de pases muy variados en distintas especies animales.

Caracteristicas generales de las vacunas de virus inactivado:

Las vacunas de virus inactivado son totalmente inocuas si se fabrican correctamente, pues
la capacidad de replicacién del virus esta inhibida por lo que no puede invadir el organismo y
desarrollar enfermedad vacunal. Puede ser liofilizada (estable al menos 18 meses) o liquida
(estable al menos 12 meses). Es frecuente que vayan acompafiadas de adyuvantes, sobre todo
a las obtenidas por cultivo celular. Frecuentemente se asocian a otros antigenos (con
Leptospira en perro; Con Panleucopenia en gato; con Fiebre Aftosa en bovino). Ademas son

bastante duraderas (2-3 afios) (OIE, 2004).
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3.8. Vacunas contra la rabia en animales silvestres (Bergetal., 2015)

Todas las vacunas antirrabicas en uso en Europa son derivados de la cepa SAD (Street
Alabama-Duffering) original, aislada de un perro infectado en los EE.UU. en 1935. Esta cepa se
trasladd en vivo a células cerebrales de ratén y a partir de ella se desarrollaron 4 cepas

vacunales distintas que actualmente estan disponibles en el mercado europeo:

o Vacuna SAD Bern: Fue adaptada de la cepa SAD original después de varios pases in
vitro en células BHK (Baby Hamster Kidney cells). Esta cepa se considera la cepa
ancestra de todas las vacunas disponibles.

o Vacuna SAD B19: Se selecciond a partir de la cepa SAD Bern in vitro utilizando también
células BHK.

o Vacuna SAG2 (Street Alabama Gif): Fue seleccionada a partir de la cepa SAD Bern
después de dos mutaciones sucesivas in vitro del codén de Arginina 333 mediante uso
de anticuerpos monoclonales neutralizantes de glicoproteinas especificos contra la
rabia.

o Vacuna V-RG (Vaccinia Recombinant Glycoprotein): Es un virus vaccinia (cepa
Copenhague) recombinante para el gen de glicoproteina de la cepa SAD original.
Expresa la glicoproteina rabica VRG. Es altamente eficaz, seguray efectiva, y contiene
un biomarcador de tetraciclina. Es la que estd siendo mayoritariamente utilizada en
Europa y es dispersada con métodos de distribucidon aérea (aviones, helicdpteros, etc.).
Es la vacuna que se usa actualmente en Rumania en el plan de vacunacién ORV contra

la rabia en zorros.

Las vacunas que se administran via oral estdn protegidas por un envolvente de plastico
(pildora) y asociada a cebos apetecibles, como pueden ser cabezas de gallina o “albéndigas”,
por ejemplo. Ademads estdn marcadas con unos biomarcadores que, al ser ingeridos por los
animales silvestres, tifien sus dientes o huesos. Esto permite detectar a los animales que han
ingerido el cebo y por tanto, la vacuna. El saber la cantidad de animales que han ingerido los
cebos permite hacer un mejor estudio de su eficacia y un mejor estudio de la evolucién de la

enfermedad en la poblacién tras la administracién de la vacuna) (Andral & Blancou, 1982).

Figura 6: Vacuna oral de rabia, camuflada en un cebo para

vacunacion de animales silvestres (http://www.naukas.com)
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3.9. Contexto global, situacion de la rabia en el mundo

3.9.1. Europa Occidental

En Europa occidental la rabia estd practicamente erradicada. Dados los buenos planes de
prevencion y control de rabia en animales domésticos como los buenos planes vacunales en
animales silvestres, la rabia practicamente ha desaparecido de Europa Occidental. En la tabla
siguiente puede apreciarse la casuistica total de rabia en los paises de Europa Occidental en el
periodo comprendido entre los afios 2000-2017 (Tabla 4), asi como la incidencia de rabia en

forma de grafica lineal (Grafico 1):

Tabla 4: Casuistica de rabia en Europa Occidental entre los afios 2000-2017

Pais Domeésticos Salvajes Murcielagos Humanos Total
Austria 4 26 0 0 30
Alemania 27 338 198 6 596
Bélgica 1 0 2 0 3
Dinamarca 1 0 26 0 27
Espafia 55 1 23 1 80
Finlandia 1 0 3 0 4
Francia 14 0 79 1 94
Islandia 0 0 0 0 0
Irlanda 0 0 0 0 0
Italia 15 272 0 1 288
Luxemburgo 0 0 1 0 1
Noruega 0 0 1 0 1
Polonia 1226 6884 104 0 8214
Portugal 0 0 0 1 1
Suecia 0 0 0 1 1
Suiza 1 0 2 1 4
Paises bajos 1 0 138 2 141
Reino unido 1 0 14 6 21
Total 134 7521 591 20 9479

Fuente: Datos extraidos de Rabies European Bulletin (https://www.who-rabies-bulletin.org)
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En la Tabla 4 podemos observar que los paises mas afectados por la rabia desde el inicio del
milenio hasta este afio han sido (y ademads de forma muy destacada), Polonia, Alemania, Paises
Bajos e ltalia. La rabia ha afectado especialmente a Polonia con un altisimo niumero de casos
totales, que se corresponde principalmente con rabia en animales salvaje, especialmente en
zorros.

Grafico 1: Evolucion de la incidencia de rabia entre los afios 2000-2017 en los paises mds

afectados por rabia en Europa Occidental.
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Fuente: Datos extraidos de Rabies European Bulletin (https://www.who-rabies-bulletin.org)

En el Gréafico 1 podemos observar la evolucién que ha sufrido el nimero de casos de rabia
en los paises mas afectados por esta en Europa Occidental, podemos observar como el
numero de casos en Alemania, Paises Bajos e Italia mas o menos ha seguido por la misma linea
durante todo este periodo de tiempo, a excepcidon de un pequefio brote en Italia en torno al
afio 2010. Por lo contrario, Polonia sufrié un brote importantisimo en el afio 2001. A partir de
aqui el nimero de casos fue decreciendo de forma bastante acusada. Polonia volvié a sufrir un
pequefio incremento de rabia entorno al afio 2010, que se mantuvo hasta mas o menos el afio
2015. A partir de ahi descendidé y se estabilizé en unos nimeros minimos, al igual que los

demas paises.

Volviendo al conjunto de paises de Europa Occidental, aunque en la actualidad todos se
encuentran practicamente sin riesgo de rabia, sigue habiendo algunos que aun han declarado
casos en 2017, estos son: Bélgica (1), Finlandia (1), Francia (5), Alemania (15), Polonia (10),

Espaia (2), Paises Bajos (9), Reino Unido (1).
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3.9.2. Europa Oriental

En Europa oriental la rabia ha tenido una incidencia mucho mayor, debido a la elevada
cantidad de animales salvajes, la falta de desarrollo y la incapacidad para llevar a cabo medidas
y planes de prevenciéon y control efectivos. Todos estos factores han derivado en una

incidencia de rabia muy superior que en Europa Occidental.

Tabla 5: Casuistica de rabia en Europa Oriental entre los afios 2000-2017

Pais Domeésticos Salvajes Murciélagos Humanos Total
Albania 11 10 0 0 21
Bielorrusia 3631 8391 1 3 12026
Bosnia-Herc. 106 431 0 0 537
Bulgaria 58 249 0 0 307
Croacia 586 7291 0 0 7877
Chipre 0 0 0 0 0
Rep. Checa 11 192 2 0 205
Estonia 364 1873 0 0 2237
Georgia 415 14 0 7 436
Grecia 8 40 0 0 48
Hungria 290 1077 6 0 1373
Kosovo 0 1 0 0 1
Letonia 769 3424 0 1 4194

Liechtenstein 0 0 0 0 0
Lituania 2033 6597 0 2 8632
Macedonia 1 8 0 0 9
Malta 0 0 0 0 0
Moldavia 880 346 1 0 1227
Montenegro 30 173 0 0 203
Rumania 1498 4126 1 3 5628
Rusia 21854 18983 5 116 40958
Serbia 116 722 0 0 838
Eslovaquia 155 845 0 0 1000
Eslovenia 18 370 0 0 388
Turquia 5163 612 0 5 5780
Ucrania 16271 11943 21 9 28244
Total 54268 67718 37 146 122169

Fuente: Datos extraidos de Rabies European Bulletin (https://www.who-rabies-bulletin.org)

En la Tabla 5 se pueden observar datos tan llamativos como la gran cantidad casos
humanos de rabia en Rusia, superando el centenar de casos. Se puede apreciar una gran
cantidad de casos declarados en Rusia y Bielorrusia, tanto en domésticos como en salvajes. La
explicacion de esta cantidad tan elevada de casos no es otra que la elevada extensidn boscosa

de estos dos paises, asi como la mayor cantidad de fauna salvaje que habita estas areas.
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Grafico 2: Evolucion de la incidencia de rabia entre los afios 2000-2017 en los paises mds
afectados por rabia en Europa Oriental
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Fuente: Datos extraidos de Rabies European Bulletin (https://www.who-rabies-bulletin.org)

Como se puede observar en el Grafico 2, la rabia en Europa Oriental ha sido y sigue siendo
un gran problema de salud publica. Se puede apreciar que paises como Rusia y Ucrania (los dos
con mayor numero de casos declarados en las ultimas décadas) a dia de hoy siguen
presentando un nimero elevado de casos de rabia (1794 y 1649 respectivamente, en 2017). Si
bien es cierto, en Europa Oriental se encuentran paises de grandes extensiones geograficas y
con una muy elevada cantidad de fauna salvaje, susceptible a la infeccidn por la rabia, muy

dificil de controlar

Aungque la situacidn actualmente estda mucho mas controlada, aun hay paises que siguen
declarando casos de rabia en la actualidad. Estos son: Georgia (40), Hungria (3), Moldavia (58),

Rumania (2), Rusia (1794), Serbia (1), Turquia (485) y Ucrania (1649).

3.9.3. Resto del mundo

Rabies, countries of areas at risk

Figura 7: Mapa coroplético del riesgo de rabia en paises

y dreas geogrdficas a nivel mundial

= , (http://www.who.int)
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En el mapa anterior podemos observar un mapa coroplético en el que se representa el riesgo
de rabia en todos los paises del mundo. Podemos observar que en elevado riesgo de rabia se
encuentran principalmente el continente africano y asiatico (dreas de color rojo), y también
algunos paises de América Central. En riesgo medio de rabia (color naranja) se encuentran
paises de Europa Oriental, el norte de Asia, paises del sur de Africa, México y varios paises
Sudamericanos. Generalmente los paises de América del Norte y Europa Occidental estan en

bajo riesgo (color beige).

4. Evolucion de la rabia en Rumania

4.1. Estudio de brotes

Aunque actualmente Rumania es un pais practicamente libre de rabia, desde el inicio del
nuevo milenio ha habido varios brotes que han afectado précticamente a la totalidad del area
del pais. Al igual que en el resto de Europa, las especies de Lyssavirus que circulan por Rumania
son la RABV, EBLV1 y EBLV2, y las tres especies circulan principalmente a través de los
quirdpteros y los carnivoros, los principales reservorios del virus. Se tiene muy poca
informacidn respecto a la situacion de la rabia en Rumania durante los afios anteriores a su
entrada en la Unién Europea en 2007, asi como también se tiene muy poca informacion
respecto a las medidas que aplicaban para combatir la rabia. A continuacién podremos
observar la evolucion de la enfermedad en las ultimas 2 décadas, asi como los planes de

control y prevencidn aplicados actualmente, sobretodo en la lucha contra la rabia en zorros.

Grdfico 3: Evolucion del numero de casos de rabia en Rumania desde los afios 2000 a 2017
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Fuente: Datos extraidos de Rabies European Bulletin (https://www.who-rabies-bulletin.org)
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En el Grafico 3 se puede observar la variacién del nimero de casos (por especies) que ha
sufrido Rumania durante estos ultimos 17 afios. Se puede observar que el nimero de casos
declarados ha ido variando mucho a lo largo de los afios, en los que se han producido 4
grandes brotes. A continuacién se procede a analizar dichos brotes, situandolos
geograficamente y detallando cémo ha afectado a las diferentes especies, hasta llegar a la

situacion en la que se encuentra el pais actualmente.

Brote epidémico afio 2001

Especie Domésticos Perros | Gatos Rumiantes Caballos Zorros | Total

N2 casos 93 30 23 31 5 282 386

Figura 8: Mapa de puntos correspondiente a los casos de rabia
declarados en Rumania en el afio 2001 (https://www.who-rabies-

bulletin.org)

El brote del afio 2001 fue el primer gran brote de rabia del milenio, y, ademas, el mas leve
de los 4 que ha habido hasta dia de hoy. Se trata de un brote epidémico bastante generalizado
por todo el pais, en el que se observa gran concentracion de casos en los condados de Salaj,

Cluj, Bistrita-Nasaud, Albay Mures, en la regién de Transilvania, al norte del pais.

Brote epidémico afio 2005

Especie Domésticos Perros | Gatos Rumiantes Caballos Zorros | Total

N2 casos 176 64 61 42 7 333 530

Figura 9: Mapa de puntos correspondiente a los casos de rabia
declarados en Rumania en el afio 2005 (https://www.who-

rabies-bulletin.org)

El afio 2005 tiene lugar un brote epidémico en la zona Suroeste del pais, con gran

concentracién de casos en los condados de Covasna, Brasov, Prahova y Buzau. También se
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aprecia un pequefio brote en el condado de Calarasi (Sur), pero menos elevada que en los
condados mencionados anteriormente. Este afo destaca la elevada cantidad de casos en
animales domésticos (se dobla practicamente el nimero de casos en todas las especies de
animales domésticos, a excepcion de los caballos). En el caso de los zorros el nimero de casos

también aumenta, pero no de forma tan elevada.

Brote epidémico afio 2008

Especie Domésticos | Perros | Gatos | Rumiantes | Caballos | Zorros | Total

N2 casos 183 79 47 41 15 883 1089

Figura 10: Mapa de puntos correspondiente a los casos de rabia
declarados en Rumania en el afio 2008 (https://www.who-

rabies-bulletin.org)

El brote epidémico del afio 2008 es el mas fuerte del que se tiene constancia en la historia
de Rumania segun la OMS. Se puede observar una distribucién bastante homogénea de la
casuistica, no hay ninguna parte del pais que no se vea afectada, pero sobretodo hay una gran
concentracidn de casos en los condados del centro y norte del pais (Cluj, Salaj, Bistrita-Nasaud,
Harghita, Mures, Alba, Sibiu, Brasov, Covasna, Bacau, Neamt y lasi). La zona mas afectada es la
region de Transilvania, ya mencionada anteriormente. Este afio la cantidad de animales
domésticos afectada es muy similar al brote del afio 2005, mientras que la cantidad de casos

en zorros es casi el triple.

Brote epidémico afio 2013

Especie Domésticos Perros | Gatos Rumiantes Caballos Zorros | Total

N2 casos 141 45 28 63 2 325 486

Figura 11: Mapa de puntos correspondiente a los casos de
rabia  declarados en Rumania en el afio 2013

(https://www.who-rabies-bulletin.org)
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El brote de rabia del afio 2013 fue menos agresivo que los dos anteriores. Se puede
observar en la Figura 11 que se trata de un brote en el que el nimero de casos estd distribuido
de forma bastante homogénea por toda el drea del pais, a excepcidn de la zona sur-oeste, que
estd bastante libre de casos. Se puede apreciar una pequeia aglomeracidn de casos en la zona
norte (circulo azul), correspondiente a los condados de Cluj, Bistrita-Nasaud y Suceava. Es
remarcable la elevada cantidad de casos en rumiantes declarados este afio, mientras que el
numero de casos en animales domésticos es bastante similar al afio 2008, y el numero de

casos en zorros es muy inferior.

En lineas generales y tal y como se aprecia en el Gréfico 3, podemos observar que de los 4
grandes brotes de rabia que ha habido a lo largo de estos 17 afios, los del afio 2001, 2005 y
2013 son muy similares en cuanto a casos totales e incluso en cuanto al nimero de casos por

especies, a excepcion de los animales domésticos en el 2001, y en los zorros el afio 2008.

Rabia en los ainos 2014-2017

Especie | Domésticos Perros | Gatos Rumiantes Caballos | Zorros | Total
Afio
2014 41 10 7 24 0 96 142
2015 10 1 4 4 1 14 28
2016 10 1 2 7 0 4 14
2017 2 1 0 1 0 0 2

Como podemos observar en la tabla anterior, durante los ultimos 4 afios los casos de rabia,
se reducen notablemente, debido a las eficaces medidas tomadas por parte de la OMS, la OIE y
el gobierno de Rumania. Los dos Ultimos casos de rabia reportados en el pais y publicados por
la OMS (en el European Rabies Bulletin) se localizaron en los condados de Teleorman (Sur) y
lasi (Noreste). La elevada reduccion de casos de rabia durante estos afios coinciden con la
aplicacidon del plan Oral Rabies Vaccination (ORV) iniciado el afio 2013, y con las medidas

aplicadas también en la prevencidn de rabia en animales domésticos.

4.2. Casos humanos

Desde el afio 2000, en Rumania han sido declarados 8 casos humanos. Es necesario
remarcar que hay discrepancias respecto a la veracidad de los casos humanos publicados por

Najar y Streinu-Cercei (2012) para los afios 2008, 2009, 2010 y 2011, puesto que dichos casos
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no aparecen publicados en la pagina web oficial de la rabia de la OMS (https://www.who-

rabies-bulletin.org/site-page/queries).

Tabla 6: Casos humanos de rabia en Rumania durante los afios 2000 a 2017

Aho 2000 2007 2008 2009 2010 2010 2011 2012
Localizaci Caras- Suceava Bacau Valcea Olt Giurgiu Baia Bacau
on severin
Género - - Hombre Mujer Mujer Hombre Mujer Mujer
Edad - - 43 69 11 11 70 5
Animal - - Lobo Zorro Gato - Gato Perro
vector
Estado - - Salvaje Salvaje Doméstic - Doméstic Callejero
vector o o
Zona de - - Manos, Antebraz - - Brazo Cara
mordida cuelloy 0y mano derecho
piernas izquierdo
s

Fuente: Modificado de Najar & Streinu-Cercei, 2012; y de Rabies European Bulletin (https://www.who-
rabies-bulletin.org)

Como dato, es curioso el hecho de que de los casos de los que se sabe el animal vector,

solo uno ha sido causado por el ataque de un perro, cuando, en el mundo, el 99% de

los casos de rabia en humanos son atribuidos a mordeduras de perros (King et al.,

2004).

5. Medidas de control y prevencidn contra la rabia en Rumania

La informacidn del este apartado procede de la NSVFSA, 2017 (Rabies situation and oral vaccination of

foxes in 2017 in Romania)

En los ultimos afios se han emprendido en Rumania varios planes de control y erradicacion

para combatir la rabia endémica que sufre el pais. Dentro de estas acciones y medidas, lo mas

importante esta relacionado con la lucha contra los principales reservorios de la rabia en

Europa del Este, que son los perros y los zorros. La OMS y la NSVFSA son los principales

protagonistas en la aplicacidn de estas medidas contra la enfermedad. Su funcién ha sido, en

animales domésticos y salvajes:

e Domeésticos:

o Campanias educativas para un publico general, principalmente propietarios de

pequefios animales domésticos (perros y gatos).

o Programas de vigilancia y declaracién de casos sospechosos de rabia en

peguefios animales susceptibles (perros y gatos).
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o Investigacidn de la enfermedad y naturaleza del virus para el desarrollo de
vacunas y planes vacunales apropiados.

o Programas de vacunacion mediante vacunas inyectables.

o Programas de control de poblaciones de animales vagabundos y su

vacunacion en la medida de lo posible.

e Salvajes:
o Desarrollo de programas de vacunacion en animales salvajes (por dispersién
de cebo en el medio natural) = Plan ORV.
o Vigilancia, testaje y declaracién de casos de rabia.
o Control de poblaciones de animales silvestres.

o Desarrollo de vacunas efectivas, preferentemente oral.

5.1. Lucha contra la rabia en zorros — Programa ORV

Dentro del dmbito salvaje, la Unica especie que tiene especial relevancia en cuanto a
mantenimiento y distribucion del virus de la rabia en Rumania es el zorro, y para luchar contra
la rabia en esa especie, se puso en marcha el plan ORV (Oral Rabies Vaccination). El plan ORV
es un plan de vacunacién oral por distribucién de cebos en el medio natural, elaborado por el
NSVFSA. Fue aprobado por la OMS el afio 2007 para la lucha contra la rabia salvaje en las
poblaciones de zorros. No pudo ser aplicado de forma completa hasta el afio 2013, aunque fue
un proyecto preparado para ser iniciado el afio 2008. El tipo de vacuna utilizado en el plan es la

vacuna V-RG, mencionada en el apartado 3.8.

5.1.1. Vacunacidn aérea
En Rumania, la vacunacion oral de zorros se ha llevado a cabo en dos campaias, en
primavera y otofio, en los 41 condados y principalmente por distribucién por avion. La
superficie estimada susceptible de vacunacion aérea es de 213.375 kildmetros cuadrados, y la
empresa que ofrece el servicio proveedor adquiere ciertas obligaciones, de las que se destacan
por importancia:
- No distribucién de cebos de vacunas en areas de localidades o a menos de 500 metros

de ellas o de superficie del agua (rios, lagos), carreteras (europeas, nacionales).
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- Debe estar preparada una estrategia de distribucion uniforme en todas las formas de
relieve geografico con una densidad de 25 cebos/km2 (montafias, colinas, valles,
llanuras, delta del Danubio, etc.)

- Limite maximo de temperatura del aire libre para distribucion del cebo es de 30 grados
centigrados.

Si los vuelos no pueden ser completados dentro de un marco de 30 dias, el plazo de
distribucién aérea puede extenderse.

- El servicio proveedor debe garantizar que posee al menos 14 aeronaves
(avidn/helicoptero) para garantizar la distribucién de vacunas contra la rabia en toda el
area de Rumania, hasta un maximo de 30 dias de calendario, con clima favorable.

- Cada distribucion, el lugar, la fecha y la hora exactas deben ser registradas y
transmitidas a tiempo real a la autoridad contratante del servicio, por parte del
proveedor del servicio.

- Guardar todos los datos en un archivo cifrado para evitar posible manipulacién de
datos. Solo el proveedor del sistema de software de distribucién puede decodificar el
archivo.

- Cada aeronave debe disponer de un dispositivo GPS para registrar las trayectorias de

vuelo y velocidades de la aeronave.

Figura 13: Campaiia de distribucion aérea de cebos del plan
ORV en Primavera y Otofo de 2016

(http://www.ec.europa.eu)

5.1.2. Vacunacion manual
La vacunacién manual se realiza en areas donde no es posible realizar vacunacion aérea por
distintos motivos, como son:
- Alta concentraciéon de casos de rabia, que necesitan de mayor cantidad de cebo de
vacunacion.
- Areas y zonas boscosas que se encuentran demasiado cerca de localidades como
para realizar una distribucion precisa del cebo, y que debido a la escasa distancia

entre bosque y localidad, es necesaria la distribucién manual de la vacuna.
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- Areas alrededor de localidades, lagos y rutas publicas que son conocidas como
rutas activas de zorros.
- Areas donde las aeronaves no pueden acceder por falta de permiso de vuelo, y

gue hay conocimiento de actividad de zorros.

5.1.3. Monitorizacion

Para una correcta monitorizacidon de la campafia de vacunacion, el procedimiento a seguir
es, después de 45 dias de la dispersidn de la vacuna, la captura de 4 zorros/ afio/ 100km2. De
los 4 animales capturados, se tomardn muestras de encéfalo determinar la presencia de
antigeno rabico mediante FAT (frotis con fluorescencia indica presencia de antigeno rabico y
por lo tanto, infeccidn), asi como se tomaran muestras de la mandibula para, posteriormente y
en caso de ser negativos en la prueba FAT, determinar la presencia de marcadores vacunales
(Tetraciclina en éste caso). El efecto de la tetraciclina en los animales que la consumen es que
produce la tincidon de dientes y huesos, por lo que permite distinguir a los animales que han

consumido los cebos de los que no los han consumido.

Para los zorros cuyas muestras de encéfalo hayan resultado negativos para FAT, las
muestras de mandibula se envian al Laboratorio Nacional de Referencia (NRL, que en este caso
es el Institute for Diagnosis and Animal Health (IDAH), localizado en Bucarest) para deteccion
de marcador de Tetraciclina y deteccion de anticuerpos vacunales mediante ELISA. Las
muestras positivas a FAT se envian a NRL para genotipado y poder diferenciar si se trata de

cepas salvajes o vacunales.

Mads o menos unos 8535 zorros en total deben ser examinados cada afio, en 2 campaiias.

Todos estos animales se someteran al test FAT.

5.1.4. Vigilancia activa

Con vigilancia activa nos referimos a la destinaciéon de personal capacitado a la captura de
animales vivos y al diagndstico de la enfermedad mediante pruebas laboratoriales. La prueba
mas utilizada para el diagndstico de rabia es el FAT (Fluorescent Antibodies Test), que es el
recomendado por la OIE. Este test debe ser utilizado directamente en muestras de encéfalo, y
también puede ser utilizado para confirmar la presencia de antigeno rabico en cultivo celular o

tejidos cerebrales de ratén en los que se haya inoculado virus rabico para diagnosis.
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Este test FAT da una fiabilidad en sus resultados del 95-99%. Ademds, todas las muestras
positivas en la prueba FAT deben ser genotipadas para distinguir entre cepa vacunal o cepa

salvaje.

5.1.5. Vigilancia pasiva

Con vigilancia pasiva y en el caso concreto de la rabia nos referimos a que no hay un
personal dedicado a la captura de animales vivos, sino que se realizan pruebas de diagndstico
de enfermedad a animales que se encuentran muertos o moribundos. Los animales objetivo
son: animales muertos/matados (en carreteras, bosque, por profesionales o no...); y animales
sospechosos de rabia. En los cadaveres sospechosos, la cabeza es “requisada” y luego se

destruye sin quitar la piel.

Para los animales capturados vivos, se hardn las pruebas de rabia y serdn retenidos durante
un periodo de hasta 30 dias. Si los resultados son negativos, se volveran a dejar en libertad.
Aguellos animales que se sepa que han atacado (mordedura/arafiazo) a otros animales, se
mantendrdn en observacidn para valorar su comportamiento y diagnosticar si padecen rabia o

no(NSVFSA, 2017).

5.1.6. Investigacion laboratorial

Tanto para animales vivos sospechosos de padecer la enfermedad, como para animales
domésticos/salvajes encontrados muertos, se procede a la realizacion de test FAT o
Inoculacién intracerebral en ratéon o en células para cultivo (aunque la confirmacién de la
enfermedad es mediante el test FAT), para confirmar si el animal esta infectado por
Lyssavirus. En caso positivo, se mandan muestras al Laboratorio Nacional de Referencia para
realizacion de genotipado (PCR), con lo cual se puede conocer la especie exacta de Lyssavirus

presente en el animal.

Los resultados se transmitirdn a la Autoridad Sanitaria del Condado en el que se encuentre
el animal, asi como a los CSVFSL (Laboratorios de Sanidad Alimentaria) y los Institutos para el

Diagndstico de Sanidad Animal (IDAH).

5.1.7. Supervision del plan ORV

La ANSVSA cred una Comisidn Técnica encargada de la supervision del programa ORV. Esta
Comisidn Técnica realiza cualquier tipo de recepcién cualitativa y control del nimero de cebos

vacunales, distribuidos tanto por via aérea como manual, y la entrada de las vacunas a los
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sitios de almacenamiento, asi como todos los pasos por los que pasan los cebos desde la
llegada a los puntos de almacenamiento hasta su posterior distribucion. También, ésta

comisién se encarga de la revisién de los documentos de pago de los cebos.

Esta comisidon ademads tiene el objetivo de realizar la correccién final de los mapas y rutas
de vacunacién, asi como asegurar una buena coordinacién de los sistemas de distribucidén y
gue el aporte de datos por parte de las aeronaves sea el correcto. Tiene que asegurarse de que

todo el proceso se lleva a cabo acorde al protocolo inicial establecido para el plan ORV.

5.1.8. Resultados del plan ORV

Sin lugar a dudas, el plan ORV ha sido todo un éxito en Rumania. Como se puede observar
en la grafica de casuistica de rabia en zorros (Grafico 4), a partir de 2008 los casos de rabia
empiezan a disminuir debido al caracter ciclico tipico en estos tipos de enfermedad, en la que
hay una gran diseminacién del agente afectando a muchos animales, la mayoria de los cuales
van muriendo en poco tiempo, por lo que la diseminacién de la enfermedad frena por si
misma. Podemos observar que el nimero de casos decrecié hasta el ano 2011, y del 2011 a
2013 volvian a sufrir un aumento, seguramente debido a un nuevo aumento en la poblacion de
zorros. Sin embargo ese crecimiento termina el afio 2013, coincidiendo con la implantacién del
programa. A partir de 2013, el nimero de casos de rabia ha ido decreciendo a gran velocidad,
hasta estabilizarse estos ultimos afios en nimeros minimos, llegando a 2017 sin declarar

ningun caso de rabia en zorros. En 2017 solamente se declararon 2 casos de rabia en Rumania,

en los que los animales afectados fueron un perro y un bévido.

Grdfica 4: Casos de rabia declarados en zorros en Rumania durante los afios 2008 a 2017.
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Fuente: Datos extraidos de Rabies European Bulletin (https://www.who-rabies-bulletin.org)
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5.2. Lucha contra la rabia doméstica

En los ultimos afos, se ha hecho un progreso considerable en cuanto a control y prevencion
de rabia en Rumania. En el pais, el gobierno ha desarrollado y llevado a cabo varios programas
informativos sobre la prevencién de rabia en animales domésticos y ha promovido el uso de

vacunas para disminuir su prevalencia.

Las acciones principales llevadas a cabo por para la lucha contra la rabia en animales
domeésticos han sido en el dmbito “educativo”, principalmente por parte de la OMS. Se ha
intentado en los ultimos afos “educar” a los ciudadanos respecto a la peligrosidad de la
enfermedad y respecto a la necesidad de vacunar a los animales. Ha sido una politica muy
acertada, ya que el deber o la obligacién de llevar a los animales al veterinario para que sean
vacunados recae exclusivamente en el propietario. Asi pues, ha promovido la difusion de
informacidn respecto a la rabia, con la intencién de informar a los ciudadanos respecto a la
necesidad de la vacunacién de sus mascotas, y respecto a la necesidad de informar sobre la
pertenencia de mascotas para poder mejorar el control sobre la comunidad animal presente
en el pais. En Rumania hay una gran cantidad de personas que tienen mascotas (sobretodo
perros) y no los llevan nunca al veterinario, por lo que a ojos del gobierno esos animales no
existen y, por lo tanto, no pueden ser controlados. Estos planes se han visto reflejados en
iniciativas como la creacion del “Dia Mundial de la Rabia” por parte de la CDC (Center for
Diseases Prevention and Control), que no ha sido una iniciativa creada exclusivamente para

Rumania (OMS & OIE, 2015).

Esta politica “educativa” ha fomentado que una gran cantidad de personas empezaran a
llevar a sus mascotas al veterinario y se preocuparan por la enfermedad de la rabia, y por lo

tanto, empezaran a vacunar a sus mascotas.

Otro conocimiento que se ha intentado transmitir a la ciudadania es el hecho que, si su
animal muere de forma repentina, es de gran importancia que avisen a las autoridades
pertinentes, para que al animal en cuestidn se le realicen test para saber si ha muerto debido a
la rabia. Acciones como esta pueden ayudar a las autoridades a conocer el origen de algunos

brotes (OMS y OIE, 2015).

Otro factor muy importante ha sido el desarrollo e incentivacién al uso de buenas vacunas
antirrabicas en la poblacion canina callejera y salvaje. En Rumania (y en la mayoria de paises de
Europa del Este) hay grandes problemas con las descontroladas poblaciones de perros
callejeros, debido a la altisima tasa de abandono de mascotas que hay en estos paises. Muchos

son los propietarios que abandonan a sus animales en bosques, y estos animales sobreviven y
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crian formando poblaciones salvajes que obviamente escapan al control del gobierno. Esta
siendo muy importante la lucha contra los nucleos de perros callejeros y salvajes, con
campafias de vacunacion en animales callejeros y eliminacion (si los hubiera) de animales

callejeros seropositivos no vacunados.

La vacunacion de al menos el 70 % de la poblacién canina en zonas con rabia endémica
ayuda a cortar el ciclo de transmision de la enfermedad de una forma muy eficaz, lo que ha
permitido bajar los indices de prevalencia de rabia en todas las demas especies, sobre todo la
humana. Es por eso que ha sido muy importante instaurar, ademas del programa de
vacunacion de poblaciones callejeras y salvajes, el movimiento educativo hacia la vacunacién
de la rabia y la instauracién de un buen programa vacunal en cachorros domésticos, con un

plan vacunal de dos vacunas al afio (Farifias y Astorga, 2016).

Vaccinating 70%
of dogs

can stop rabies
from killing

Figura 14: Cartel propagandistico

www.cde.gov/worldrabiesday  sohre e| World Rabies Day creado por

@CDC_NCEZID CDC

#zeroby30

la CDCy la OMS (http://www.who.int)

5.3. Papel de la OMS, FAO y OIE. Concepto de One Health

Diferentes organizaciones y grupos profesionales estdn involucrados en control y
prevencion de la rabia. Durante al menos tres décadas, la OMS ha luchado para romper el
“ciclo de negligencia" que afecta la prevencién y control de la rabia, particularmente en paises
de bajos y medianos ingresos mediante abogacia, encuestas e investigaciones sobre el uso de
nuevas herramientas. La OMS proporciona directrices y estadndares internacionales,
recomendaciones y politicas sobre profilaxis, control y eliminacion de la rabia. Ademas, la OMS
recopila y analiza mapas de datos sobre la rabia en todo el mundo, aboga por la prevencién y
el control de la rabia y apoya el desarrollo de estrategias e iniciativas regionales, y coordina
una red de centros colaboradores de referencia de la OMS acerca de la investigacion sobre la

enfermedad.

La Organizacion Mundial de Sanidad Animal (OIE) define e impone normas

intergubernamentales (Cédigo Sanitario para los Animales Terrestres de la OIE) para la mejora
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de la salud y el bienestar animal, asi como la mejora de la salud publica en todo el mundo. En
cooperacion con la OMS y la FAO (Organizacion de las Naciones Unidas para la Alimentacion y
la Agricultura), la OIE también ha establecido el Banco Regional de Vacunas contra la Rabia en
Asia (2011) y en Africa (2014), con financiacién de la Unién Europea, Australia, Francia,
Singapur y el Instituto de Salud Publica. El banco de vacunas es un centro productor de
vacunas inyectables antirrdbicas producidas cuando sea necesario y entregadas a paises
beneficiarios por proveedores de vacunas seleccionados a través de una licitacion
internacional. Se da prioridad a proporcionar vacunas de emergencia a los paises en desarrollo
con el producto interior bruto (PIB) mas bajo que no tienen acceso inmediato vacunas de alta

calidad

El control de la rabia requiere, sin embargo, colaboracién, coordinacién y armonizacién de
directrices internacionales y politicas y un enfoque multidisciplinario que considera las
complejidades del ecosistema donde humanos y animales coexisten. La prevencion y la
mitigacién de la rabia humana requieren control y, cuando sea posible, eliminacién de la
enfermedad en los reservorios animales. Para abordar los riesgos de salud en el ecosistema
humano-animal (por ejemplo, la rabia), la OMS, la OIE y la FAO se han unido para fomentar un
plan estratégico para la colaboracidén internacional a largo plazo a través de un enfoque
conocido como “One Health”. Esta estrategia tripartita FAO-OIE-OMS pretende promover e
implementar una colaboracién significativa de comunicacion entre multiples disciplinas aliadas
trabajando local, nacional e internacionalmente para manejar la rabia en la manera mas
eficiente y efectiva. El enfoque de One Health consiste en promover la prevencion de la rabia
humana mediante la combinacién de la eliminacion de la rabia en perros y un mayor acceso a

los métodos profilacticos como serian las vacunas.
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6. Conclusiones

Una vez analizada la situacion de la rabia en Rumania durante las Ultimas décadas, es
posible entender por qué la rabia no solo ha representado un gran problema en el dmbito
animal, sino también un gran problema de salud publica. Los brotes de gran impacto sufridos a
lo largo de los ultimos 20 afios en las distintas especies animales y la peligrosa proximidad
entre dichas especies y el hombre han supuesto un peligro constante y, lo mas importante,

desconocido para la mayor parte de la ciudadania rumana.

El gobierno y las distintas organizaciones de caracter sanitario ya mencionadas (ANSVSA,
OIE, OMS...) han sido capaces de desarrollar y llevar a cabo eficaces programas educativos y de
prevencion y profilaxis de la enfermedad, tanto a nivel doméstico como salvaje, consiguiendo
practicamente hacer desaparecer cualquier rastro de rabia en el pais, y consiguiendo que la
ciudadania sea consciente, a partir de ahora, del peligro que supone la rabia y de lo cerca que

esta de sus casas.

Conclussions

Once we have analysed the situation of “Rabia” in Romania during the last decades, it is
possible to understand why “Rabia” has not only represented a relevant concern in the animal
field, but also a huge public health issue. The outbreaks of great impact suffered over the past
20 years in the different animal species and the dangerous proximity between these species
and humans have been a constant danger and, most importantly, unknown to most Romanian

citizens.

The government and the various health organizations already mentioned (ANSVSA, OIE,
WHO ...) have been able to develop and carry out effective educational programs and
prevention & prophylaxis of the disease, both domestically and wildly. These methods have
almost disappeared any trace of “Rabia” in the country, getting citizenship to be aware from

now on the danger of “Rabia” and how «close it is to their homes.
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7. Valoracion personal

En primer lugar valoro especialmente el hecho de haber aprendido tantos conocimientos
acerca de una las enfermedades infecciosas mas importantes del mundo. Gracias a la
realizacion de este trabajo he aprendido mucho sobre el virus, la enfermedad que causa, las
técnicas diagndsticas y las vacunas que existen frente a ella. He aprendido un poco acerca de la
situacién global de la enfermedad en el mundo vy, sobretodo, la situacién en Rumania, el pais

en el que he estado viviendo durante aproximadamente 7 meses este afio.

Posiblemente el aspecto de mayor dificultad haya sido la busqueda de informacion acerca de
la situacion de la rabia en Rumania, pues es realmente escasa debido a su tardia entrada en la
Unidn Europea, y la escasa cantidad de autores que han estudiado la rabia en ese pais. Otro
aspecto que ha resultado muy laborioso ha sido la obtencién de los mapas de puntos de la
casuistica de rabia declarados en Rumania, asi como la elaboracién de las graficas que explican
la evolucién de la casuistica a lo largo de los afos. Al poder verlo todo por fin plasmado en el

trabajo me hace sentir muy satisfecho.

La valoracién global tras la realizacién de este Trabajo de Fin de Grado la puedo considerar
muy gratificante. Ha supuesto un gran reto personal el tener que buscar, analizar y plasmar en
este trabajo tanta informacién respecto a la rabia, para conseguir al final un trabajo del que

sentirme orgulloso.

Para terminar, quiero dar las gracias de nuevo a Jesus Garcia Sanchez por su disponibilidad y
colaboracidn ante cualquier problema surgido en el desarrollo de éste trabajo, ya que sin él no

hubiera sido posible.
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