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INTRODUCCIÓN
Se calcula que en el mundo el número de muertes anuales son cuantiosas, aunque de difícil estimación pues los países mas afectados son aquellos en vías de desarrollo (África o Asia), donde existen áreas endémicas y las notificaciones son de poca calidad,. 

Según la Organización Panamericana de la Salud (OPS), cada 15 minutos una persona muere en el mundo a causa de rabia. Cada hora, mil personas reciben tratamiento profiláctico. Se calcula que en África los casos de rabia humana podrían llegar a 5.000 por año y los tratamientos preventivos a 500.000.

En Asia los casos de rabia humana se calculan entre 35.000 y 55.000, y se aplicarían, 7.000.000 de tratamientos profilácticos. En países como Filipinas Sri Lanka y Tailandia se trata de cambiar las esquemas de tratamiento  para disminuir los costos, ya que hay una fuerte resistencia en la población hacia la captura de caninos sin dueño y por lo tanto se generan dificultades en el control de la enfermedad.  

En años recientes se produjo una importante disminución en el numero de casos humanos en China, Tailandia, y Latinoamérica en general por la implementación de nuevos programas de prevención y control para la rabia basados en vacunaciones masivas y tratamientos pos exposición. América  en 1992 presentaba 227 casos de rabia humana, en 2001 se redujeron a 60, lo que representa una reducción del 73,7% La mayor cantidad de casos de rabia humana se registró en Brasil, Haití, Bolivia y el Salvador, la mayoría en niños menores de 15 años de sexo masculino.

En 2001 se notificaron 12540 casos de rabia animal, de éstos 1652 eran caninos, en comparación con el año anterior hubo un descenso de 21,2%, la mayoría de ellos en América Latina

En los Estados Unidos en los últimos 10 años, mas del 90% de los casos nuevos reportados por año al Centro de Control de Enfermedades (CDC), son producidos por animales silvestres, siendo que en la década del ´60 los casos reportados en USA eran provocados en su mayor parte por animales domésticos. En países europeos como Francia, Bélgica y Suiza sus programas están orientados al control de la rabia silvestre y  ya eliminaron la rabia en zorros.

En la actualidad los casos fatales que ocurren en el hombre se deben a que no recibieron asistencia medica oportuna. Además no debe descartarse el alto impacto psíquico y emocional que produce en las personas mordidas.

Usando los datos de mortalidad en el mundo, puede observarse que las muertes por rabia ocurren en países con deficientes políticas de salud, cuyos habitantes tienen dificultades para el acceso al tratamiento así como también pocos recursos diagnósticos y una deficiente vigilancia epidemiológica para el control de la rabia. La implementación correcta de los programas está influenciada por los costos, por la capacidad operativa del mismo y también  por la reintroducción de la rabia a través del transporte de animales enfermos desde las áreas no controladas.

Costos de Prevención

Los costos en USA en la detección de la enfermedad, prevención y control exceden los 300 millones de dólares anuales repartidos en campañas de vacunación de animales de compañía, control de poblaciones caninas y felinas vagabundas, mantenimiento de laboratorios y costos de tratamientos pos exposición  y profilácticos.

I. Rabia
I.2 Rabia Humana:
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En la República Argentina, el último caso de rabia humana se registró en el 2001 en la provincia de Corrientes; debido a un accidente rábico con un murciélago. En ese caso el  paciente no consultó y por lo tanto no recibió tratamiento antirrábico post-exposición.

En el año 2002 y hasta la fecha del 2003, no se registraron casos de rabia  humana.

I.3 Rabia Canina:

La rabia canina adquiere especial importancia pues el perro es el principal reservorio. [image: image6.jpg]DE LA RABIA]
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La tendencia en el número de casos entre los años 1993 y 2002 demuestra una reducción progresiva en el número de casos desde 1993 hasta el año 2000, con aumento en el número de casos en dicho año y en el 2002,éste último a expensas del aumento de rabia canina en la provincia de Salta.

Es importante destacar que las notificaciones fueron hecha solo por especie y no por variante antigénica del virus.

I.4 Rabia en otras especies:
En el gráfico 2 puede observarse en el período 2000-2002,  un aumento de casos de rabia en caninos durante el año 2002, a expensas de un incremento de casos ocurrido en la provincia de Salta.
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Gráfico 2 

Fuente SINAVE-Departamento Zoonosis

CASOS REGISTRADOS DE RABIA ANIMAL EN LA REPUBLICA ARGENTINA POR PROVINCIA  EN EL AÑO 2002.

	PROVINCIA
	Nº DE CASOS POR ESPECIES

	
	CANINO
	MURCIELAGO
	BOVINO
	OTROS

	CHACO
	
	
	4
	

	FORMOSA
	1
	
	3
	1

	SALTA
	42
	
	
	1

	SAN LUIS
	
	1
	
	

	BUENOS AIRES
	
	3
	
	

	CORDOBA
	1
	7
	
	

	SANTA FE
	
	2
	3
	

	TUCUMAN
	
	
	3
	

	MISIONES
	1
	
	
	

	CAPITALFEDERAL
	
	4
	
	

	TOTAL
	45
	17
	13
	2


II. SITUACIÓN EPIDEMILÓGICA DE LA RABIA EN LA ARGENTINA
II. 1. Evolución histórica

En la década del sesenta la Argentina presentaba una compleja situación con doce provincias con transmisión de rabia canina, sumándose en la década siguiente una nueva provincia.

Es en 1976 cuando  la enfermedad adquiere mayor magnitud y gravedad con 19 casos de Rabia humana y 5573 casos de rabia animal. A raíz de tal situación se fortalece el Programa de Control de Rabia  tomando  medidas de intervención basadas en vacunación masiva de animales, eliminación de reservorios sin dueño y sin control, vigilancia epidemiológica, educación para la salud y promoción comunitaria. Se logra entonces reducir a tres las provincias afectadas, presentando ya para 1993 solo pequeños brotes en áreas fronterizas (Cuadro 1 ). 
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Figura 1

Fuente: Dpto Zoonosis
En el 2002 no se notificó ningún caso de rabia en humanos ; 45 casos de rabia canina
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( 42 en Salta, 1 en Formosa, 1 en Córdoba -Var III- , 1 en Misiones) ; 17 casos de rabia en murciélagos ( 1 en san Luis, 3 en Buenos Aires, 7 en Córdoba, 2 en santa Fe, 4 en Capital Federal) 13 casos de rabia en bovinos (4 en Chaco, 3 en Formosa, 3 en Santa Fe, 3 en Tucumán) 1 caso de rabia en gato- Var III- en Buenos Aires.

II. 3. Áreas de transmisión de rabia canina año 2003
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En la actualidad en la Argentina, las provincias con notificación de casos son Salta y Jujuy, siendo las únicas áreas con transmisión de rabia canina. (Cuadro 2).

III. VIGILANCIA

Mediante esta actividad se realiza un monitoreo y evaluación del comportamiento  epidemiológico de la enfermedad, en relación a los factores condicionantes obteniéndose la información necesaria para la ejecución de las acciones para el control.

Marco teorico para la vigilancia epidemiologica:
Se ha definido las características para designar áreas infectadas de rabia de acuerdo a la confirmación de rabia adquirida en el área tanto en el hombre, o en animales; en cualquier momento y durante los dos años anteriores. Se llama área libre a aquella donde no ha ocurrido ningún caso de rabia en el área, tanto en el hombre como en animales durante dos años.

Además pueden clasificarse de acuerdo a si existe transmisión de casos en: áreas productivas (transmisión activa con casos en los dos últimos años) y no productivas (sin transmisión activa).

A su vez la distinción puede realizarse según el funcionamiento de los sistemas de vigilancia en silenciosas, donde el sistema de información no es confiable y el envío de muestras para certificar la ausencia de virus rábico es nulo o con muy pocas muestras y no silenciosa, donde la información es confiable, implementándose un sistema de vigilancia activo mediante el muestreo sistemático y la cantidad de muestras enviadas al laboratorio resulta suficiente(mayor o igual al 0,2% de la población canina estimada al año).

Criterios de Riesgo para la Vigilancia Epidemiológica

Se establecen criterios de riesgo para la rabia teniendo en cuenta la vulnerabilidad de la zona, esto es la posibilidad de introducción de un caso en el área y la receptividad, entendida como la probabilidad de una enfermedad de generar nuevos casos después de su introducción en el área. De esta manera se considera que un área es de baja vulnerabilidad si no hay rabia en los municipios vecinos, su información es confiable, en cuanto a nivel de muestras, no ha tenido casos importados de rabia y no hay evidencias de rabia silvestre. Así puede evaluarse la de carencia de casos y la transmisión “ en cadena”, brindando al sistema de vigilancia las cualidades de sensibilidad y especificidad.
III. 1. VIGILANCIA EN POBLACIÓN HUMANA

En la argentina la modalidad de la vigilancia es para:

Rabia animal Numérica por especie 

Rabia Humana individualizada

En Periodicidad: Inmediata

Vigilancia en población humana:

Se deben investigar de inmediato los pacientes con antecedentes de contacto con animales(mordedura, arañazo, lamedura) considerándolos casos de urgencia.

Los casos sospechosos deben notificarse en forma inmediata y los datos deben enviarse regularmente desde el equipo periférico a los niveles intermedios y centrales.

Caso sospechoso de accidente rábico:

Persona con mordedura o lamedura  de mucosa o herida producida por un animal silvestre, perros o gatos imposibles de realizárseles observación, animales silvestres domesticados(monos, coatíes, otros) o animales sospechosos o rabiosos.

Caso probable: 

Todo enfermo que presente un cuadro clínico neurológico con antecedentes de exposición a infección por el virus rábico.

Caso Confirmado:

Es aquel caso probable en el que se demostró virus rábico a través del estudio de por laboratorio (aislamiento viral, inmunofluoresencia, PCR).

Diagnostico clínico:

Se establece cuando un cuadro clínico presenta signos y síntomas característicos de rabia con el antecedente o no de mordedura, rasguño, o lamedura de mucosa producida por animal rabioso, murciélago u otros animales silvestres.

 III.2. VIGILANCIA EN POBLACIÓN ANIMAL

Vigilancia epizoótica:

Presentación inmediata de un espécimen cerebral (cabeza) del animal sospechoso para el diagnóstico de laboratorio en los casos de exposición humana.

Los perros y gatos, causa de la exposición humana, deben mantenerse en observación durante diez días.

Se debe iniciar la vigilancia de la rabia animal y enfermedades similares en especies salvajes y domesticas que más probabilidades tengan de ser reservorios de la enfermedad.

En provincias donde la enfermedad puede ser reintroducida la vigilancia se basa en el diagnóstico de laboratorio.

Debe intensificarse la búsqueda del virus en las muestras de cerebro de los animales muertos sin diagnóstico confirmado y de aquellos animales que hayan muerto luego de haber cursado cuadros de encefalitis sospechosos de rabia.  

Para la vigilancia activa propuesta la meta será alcanzar muestras del ¿? 0.2% de la población canina estimada por municipio, de acuerdo a lo acordado en la Décima Reunión Interamericana de Salud Animal realizada en Washington en abril de 1997 con el auspicio dela OPS-OMS.
III. 3. VIGILANCIA DE LABORATORIO

Además del diagnóstico clínico adquiere vital importancia el diagnóstico de laboratorio, para la confirmación de los casos de rabia.

El diagnóstico de laboratorio es escencial, tanto para la elección de estrategias e intervenciones  en Salud Pública, como asi también para decidir el tratamiento del paciente y el conocimiento de riesgo de circulación viral en el área de procedencia del animal.

Desde 1975, con el descubrimiento de los anticuerpos monoclonales (AcMs) por Köhler y Milstein esta técnica se ha utilizado como herramientas en inmunología y epidemiología de los virus.

Desde el año 1978, cuando los AcMs contra el virus rábico fueron descriptos por primera vez en el “Centro de Control y Prevención de Enfermedades” en Atlanta, USA, surgió la posibilidad de identificar y caracterizar antigénicamente las variantes del virus.

En 1980 la posibilidad de utilizar técnicas de biología molecular, generó grandes avances en el estudio de los agentes causales de enfermedad, incluyendo la rabia.

La cooperación entre las instituciones que integran el Laboratorio Nacional de Referencia de Diagnóstico de Rabia y los Laboratorios de la Red Nacional, permiten mantener la calidad técnica de las pruebas de rutina, mejorar la tecnología diagnóstica e incrementar el conocimiento de la rabia en nuestro país.

MUESTRAS RECIBIDAS EN EL LABORATORIO
1999-2001. ARGENTINA
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Figura 4

Fuente: Servicio de Neurovirosis INEI -ANLIS “Dr. Carlos Malbrán
III.3.1. Organización del Laboratorio Nacional de Referencia de Diagnóstico de Rabia

El Centro de referencia mixto está integrado por los siguientes laboratorios:

· Dirección de Laboratorios DILACOT-Servicio Nacional de Sanidad Alimentaria (SENASA). Ministerio de Agricultura y Ganadería de la Nación.

· Servicio de Neurovirosis (SNV) INEI-ANLIS “Dr. Carlos Malbrán”

Ministerio de Salud de la Nación.

Funciones:

El DILACOT es responsable de:

1) Confirmación del diagnóstico de referencia incluyendo la confirmación del diagnóstico de Rabia por la técnica estándar de inmunofluoresencia y/o aislamiento del virus por métodos convencionales(inoculación en ratón o cultivos celulares).

2) Caracterización del virus de la rabia mediante anticuerpos monoclonales: Consiste en la identificación de variantes del virus de la rabia por medio de un panel de 8 anticuerpos monoclonales generados por el CDC.

3) Provisión de conjugados, cepas de referencia y líneas celulares.

El Servicio de Neurovirosis (SNV) es responsable de:

1) Caracterización del virus de la rabia mediante secuenciamiento genético

Que consiste en la amplificación (por técnicas de PCR, reacción en cadena de la polimerasa) de una porción del genoma del virus de la rabia, su posterior secuenciación y el análisis de las secuencias obtenidas.

2) Diagnóstico de rabia en humanos que consiste en:

La implementación de técnicas de diagnóstico rápido del virus de la rabia en muestras de personas con antecedentes de exposición al virus o sintomatología presuntiva. Incluye la realización de otros ensayos de diagnóstico de encefalitis viral como diagnóstico diferencial. 

3) Administración de la información.

III.3.2. Red Nacional de laboratorios de Diagnóstico de rabia

Los laboratorios regionales realizan el diagnóstico inicial de rabia mediante la técnica de inmunofluorecencia directa.

Las muestras con diagnóstico positivo se envían al laboratorio Nacional de Referencia (DILACOT-SENASA).

Colaboran en la Red los siguientes laboratorios hasta la fecha:

 Provincia de Buenos Aires

División de Zoonosis Urbana.

Atención Médica Primaria.
Ministerio de Salud de la provincia de Buenos Aires.

Provincia de Chaco

Laboratorio Regional de Diagnóstico de Rabia

Provincia de Córdoba

División de Rabia

Departamento de Zoonosis

Provincia de Corrientes

Laboratorio de Investigación y Diagnóstico de Rabia

Facultad de Ciencias Veterinarias UNNE

Ministerio de Salud Pública de Corrientes

Provincia de Mendoza

Laboratorio de Rabia

Provincia de Santa Fe

Laboratorio de Zoonosis

Provincia de Tucumán

Diagnóstico Virológico

División Zoonosis

III.3.3. Envío de las muestras al Laboratorio Nacional de Referencia de Diagnóstico de Rabia

1. Todas las muestras con diagnóstico positivo de rabia por inmunofluorescencia directa deben ser enviadas en un plazo máximo de 15 días acompañadas de su correspondiente información clínico epidemiológica.

2. En el laboratorio se realizan los siguientes ensayos: inmunofluorescencia directa (IFD), ensayo biológico en ratones (EB) y reacción en cadena de la polimerasa (PCR).

3. En los aislamientos confirmados como positivos de acuerdo a los criterios que se detallan más abajo se realizarán los estudio antigénicos y/o genéticos necesarios para determinar la especie animal que actúa como reservorio de la misma. El resultado de dichos estudios debe completarse en un plazo máximo de 45 días.

III.3.3.1. Criterios para definir una muestra como positiva

IFD: inmunofluorescencia directa

EB: ensayo biológico en ratones

PCR: reacción en cadena de la polimerasa.

Una muestra es positiva cuando:

IFD: positiva

EB: positiva

PCR: positiva

IFD: negativa

EB: positiva

PCR: positiva

IFD: positiva

EB: negativa

PCR: positiva

Una muestra es indeterminada cuando:

IFD: positiva

EB: negativa

PCR: negativa

IFD: negativa

EB: positiva

PCR: negativa: hacer PCR pasaje en ratón.

IFD: negativa

EB: negativa

PCR: positiva: pedir nueva muestra

Una muestra es negativa cuando:

IFI: negativa

EB: negativa

PCR: negativa

III.3.3.2. FLUJO DE INFORMACION

Los datos generados por el laboratorio deben ser informados a las siguientes instituciones según se observa en el esquema:


1. Laboratorio Regional de origen del caso.

2. Delegación epidemiológica provincial (donde se produjo el caso).
3. Programa Nacional de Rabia. Dirección Nacional de Epidemiología. Ministerio de Salud de la Nación

4. DILACOT – SENASA.

En la Argentina se realizaron en el período 1995-2001 las caracterizaciones genéticas de 53 aislamientos rábicos. Se establecieron las relaciones genéticas  entre aislamientos de murciélagos de Argentina, con otros aislamientos provenientes de Latinoamérica
.

III.3.3.4. 
Toma y envío de Muestras para Laboratorio

III.3.3.4.1. Envío

a) Cualquier animal sospechoso de rabia, por presentar los signos clínicos de la enfermedad, deberá sacrificarse inmediatamente y enviarse al laboratorio para ser examinado.

b) Si algún animal doméstico que no presenta signos clínicos de rabia muerde a una persona o a otro animal, puede permanecer confinado durante el término de 10 días, debiendo un profesional veterinario observarlo diariamente. Si los síntomas se desarrollan durante ese período de observación, el animal deberá sacrificarse inmediatamente y  enviarse al laboratorio para su estudio. Si no desarrollara síntomas el animal será dado de alta y la persona mordida se considera sin riesgo de contraer la enfermedad.

c) Si un animal salvaje muerde a una persona o a otro animal, siempre deberá sacrificarse y enviarse inmediatamente al laboratorio.

d) Los animales deben sacrificarse y decapitarse en el lugar, si se usan armas de fuego  para el sacrificio, el disparo debe hacerse al corazón y no a la cabeza. La bala en el cerebro destruirá el tejido necesario para los estudios de laboratorio.

e) La cabeza debe refrigerarse y enviarse al laboratorio. El resto del cuerpo debe incinerarse. Cuando los animales son pequeños, como los murciélagos pueden enviarse el cuerpo entero al laboratorio.

f) La cabeza del animal, o su cuerpo en caso de ser pequeño, debe enviarse refrigerados dentro de recipientes impermeables y cerrados. Deberá enviarse por un servicio de  transporte rápido, siendo el remitente el responsable de la bioseguridad durante el

mismo.

g) Debe acompañar el envío la ficha clínico-epidemiológica correspondiente: ficha epizoótica, o ficha epidemiológica para casos humanos (ver anexo al final de este capítulo).

h) Debe comunicarse al laboratorio receptor el modo y vía de transporte del material.

III.3.3.4.2. Toma de Muestra

A- Extracción del Cerebro de Animales Grandes (Perros, Ganado Bovino, Equino etc.) -Ver capítulo VII.3.2. Métodos eutanásicos para la eliminación de reservorios-  

Equipos, Materiales y Reactivos:

a)Mesa de autopsia. En caso de animales que se encuentren en el

campo (bovinos, equinos), previamente a la extracción del cerebro, es conveniente delimitar la superficie de trabajo con toallas descartables o papel de diario.

b) Fórceps

c) Martillo

d) Bisturí

e) Sierra para cortar metales o similar

f) Tijeras

g) Cincel-escoplo

h) Cuchillo

i) Desinfectantes:

j) Toallas descartables o papel de diario

k) Bolsas de plástico

l) Cajas para esterilizar

m) Guantes de goma gruesos

n) Protector de cara

o) Mameluco o delantal de goma

p) Recipiente rotulado para colocar el cerebro.

Procedimiento:
a) Asegurar al animal firmemente sobre la mesa de autopsia, decapitarlo y sostener fuertemente la cabeza con un fórceps.

b) Hacer una incisión en el medio del cráneo a través de la piel, llevándola a los costados y también levantando músculo y fascia, desde el sector posterior de los ojos extendiéndose hacia la base del cráneo, separándose del mismo.

c) Usar un martillo y cincel para hueso, una sierra o en su defecto cuchillo de carnicero, abrir el cráneo a partir del agujero occipital hasta los huesos frontales. Después unir los cortes longitudinales con una incisión transversal, por la lámina del frontal, inmediatamente por encima de los ojos y separar la calota con una pinza y un escoplo o similar.

d) Extraer el encéfalo del cráneo con un nuevo juego de instrumentos estériles. Si se toman muestras de varios animales, no compartir los elementos.

e) Colocar el encéfalo en el recipiente rotulado y refrigerar inmediatamente.

f) Depositar el instrumental en un recipiente con desinfectante o para ser auto clavado, previo a su lavado

g) Introducir el remanente del animal, toallas descartables, papel de diario etc., en las bolsas de plástico para incinerarlo.

h) Limpiar la superficie de trabajo con desinfectante.
B- Animales pequeños (ratón, murciélago, etc)
Enviar el animal entero de la misma manera que se envía el cerebro de animales grandes.

III.3.3.4.3. Recolección de muestras para el diagnóstico

de rabia en humanos

En pacientes con signos o síntomas de encefalitis o mielitis debe considerarse el diagnóstico de rabia.

Las siguientes instrucciones deben seguirse luego de comunicarse con el Departamento de Epidemiología de la Nación o el Servicio de Neurovirosis del INEI-ANLIS “Dr. Carlos G. Malbran”.
Un diagnóstico temprano, aunque improbablemente afecte el inicio de la enfermedad en el paciente, a menudo reduce el número de exposiciones potenciales al virus durante el contacto con el paciente y permite identificar las personas candidatas a la profilaxis vacunal. ¿  ?

La presencia de virus rábico puede detectarse en muestras de saliva, nervios cutáneos, piel, córnea u otros tejidos. Además, la detección de anticuerpos en suero en individuos sin vacunar también sugiere la infección rábica.

Debido a que no todas las muestras de tejidos son positivas en todos los casos humanos, en cada diagnóstico debería incluirse muestras de: biopsia de piel, saliva, y suero. Una muestra de líquido cefalorraquídeo (LCR) es necesaria si el paciente ha recibido tratamiento antirrábico.

Si todos los ensayos son negativos y se sigue sospechando enfermedad rábica, es necesario solicitar nuevas muestras en un período más tardío de la enfermedad.

Las muestras de epitelio corneal es dificultoso de muestrear correctamente, por lo cual no es recomendable como muestra para realizar el diagnóstico.

El diagnóstico post mortem se hace mediante el examen de tejido nervioso. Las muestras de médula , cerebelo e hipocampo deben refrigerarse y enviarse hasta el laboratorio de referencia. La preservación de los tejidos en formol no es recomendable para la realización del diagnóstico de rabia, aunque se han descrito técnicas que permiten el diagnóstico en estas condiciones.
Observaciones

1. Todo individuo que ejecuta, o auxilia, necropsias de animales sospechosos de rabia se debe someter al esquema de vacunación de PRE-exposición y realizarse un dosaje de anticuerpos antirrábicos dos veces al año, como forma de verificar el mantenimiento de título protector.

2. Como la rabia afecta todas las especies de mamíferos, se recomienda todo animal sospechoso de estar infectado con el virus rábico se derive para diagnóstico de laboratorio. 

3. Debido al creciente número de murciélagos positivos para rabia y a los innumerables accidentes que ocasionan a los humanos, los mismos y otros animales silvestres deben ser remitidos enteros al laboratorio de diagnóstico, refrigerados o congelados para identificación de especie. 

4. Los procedimientos de bioseguridad deben ser seguidos, rigurosamente, tanto cuando se trate de animales sospechoso o bien de pacientes humanos. 
Información y muestras requeridas

1. Historia Clínica del Paciente

Completar la ficha clínica (ver anexo al final de este

capítulo) detallando la historia del paciente y el nombre y número de fax

del médico al que deberán enviarse los resultados.

2. Muestras

Los tubos y cualquier otro recipiente que contenga muestras deberán sellarse con cinta alrededor de su tapa y no abrirse durante su envío. Si no es posible enviarlas inmediatamente, las muestras deben conservarse a –20º C o menor temperatura. Las muestras deben enviarse refrigeradas en recipientes que cumplan con las normas de

bioseguridad vigentes.

“Todas las muestras deben considerarse potencialmente infecciosas.”

Deberá notificarse al Servicio de Neurovirosis, en el momento del envío, todos los datos correspondientes al transporte: forma de envío, tiempo estimado de arribo y, en el caso que corresponda, número de guía aérea.

III.3.3.4.4. Tipo de muestra
Saliva:
Usar una pipeta estéril para recolectar la saliva y colocar en un recipiente estéril que debe ser sellado adecuadamente. No debe agregarse ningún material preservativo. Las pruebas de laboratorio a realizarse incluyen la detección de ARN del virus rábico mediante la reacción en cadena de la polimerasa (PCR) y aislamiento del virus infeccioso en ratón albino, lactante y adulto. Aspirados de tráquea o esputos no son adecuados para el diagnóstico.

Biopsia de Nuca:
Tomar una sección de piel de 5 a 6 mm de diámetro de la región posterior de la nuca en la línea del cabello. La biopsia debe contener por lo menos 10 folículos pilosos y ser lo suficientemente profunda como para incluir los nervios cutáneos de la base del folículo.

Colocar la biopsia sobre una gasa estéril humedecida con agua estéril e introducir en un contenedor sellado. No debe agregarse ningún material preservativo. Las pruebas de laboratorio a realizarse incluyen PCR e inmunofluorescencia indirecta (IFI) para antígeno viral.

Suero y Líquido cefalorraquídeo (LCR):

Debe obtenerse al menos 0,5 ml de suero o LCR.. No debe agregarse material preservativo. No enviar sangre entera. Si no ha recibido vacuna antirrábica o suero inmune, la presencia de anticuerpos contra el virus rábico en suero el diagnóstico y las pruebas en LCR son innecesarias. Los anticuerpos antirrábicos en LCR, a pesar de antecedentes de vacunación sugieren infección con el virus de la rabia. Las pruebas de

laboratorio para anticuerpos incluyen inmunofluorescencia indirecta y neutralización viral.

Biopsia de Cerebro:

La escasa frecuencia de la enfermedad producida por el virus  rábico y la carencia de un tratamiento efectivo hacen no recomendable la recolección de una biopsia de cerebro, sin embargo, en las biopsias negativas para encefalitis herpética debería investigarse la presencia del virus rábico. La biopsia se coloca en un contenedor sellado. No debe

agregarse material preservativo. Las pruebas de laboratorio a realizar incluyen PCR e IFI.

III.3.3.5. Diagnóstico postmortem de rabia

Se realiza por inmunofluorescencia en improntas de tejido cerebral. Las porciones de la médula, cerebelo e hipocampo deben refrigerarse.

“La preservación de tejidos por medio de formol no es recomendable para el diagnóstico de rabia”.

II.3.3.5.1. Métodos diagnósticos

1)Técnica de inmunofluorescencia directa

El anticuerpo principalmente responsable de la tinción en la prueba de inmunofluorescencia directa (IFD) es aquel dirigido contra el antígeno de la nucleocápside del virus.

El anticuerpo marcado con un fluorocromo reacciona con el antígeno específico cuya presencia se quiere determinar y se observa el resultado de la reacción con un microscopio de fluorescencia.

El fluorocromo usado para marcar los anticuerpos es el isotiocianato de fluoresceína y el anticuerpo marcado se denomina CONJUGADO.

“El conjugado debe evaluarse para determinar la dilución a la cual produce la máxima tinción específica sin tinción inespecífica. Si el conjugado no cumplimenta los criterios establecidos no debe usarse”.

2)Ensayo de inoculación en ratones

La inoculación de ratones es el método más sensible para detectar rabia.

A pesar de que animales como los conejos, cobayos y hamsters son muy susceptibles para la infección rábica, son más difíciles de manejar y alojar, y más caros que los ratones. Todas las cepas de ratones parecen ser susceptibles a rabia. Sin embargo, el ratón gris no debe usarse debido a su dificultad de manejo y contención. La inoculación

intracerebral de ratones albinos suizos con virus rábico produce consistentemente infección típica, los mismos son utilizados habitualmente para esta prueba. El hecho de que los ratones no son caros hacen que sea posible inocular más animales con cada muestra. Los ratones inoculados con las cepas salvajes usualmente enferman entre los

7 y 15 días, y una vez que muestran signos de enfermedad, el antígeno rábico puede detectarse en éstos animales.

A pesar de que los ratones lactantes (3 días o menos) son los más sensibles, generalmente se utilizan ratones de 3-4 semanas en la mayoría de los laboratorios de diagnóstico. Se observan muertes inespecíficas causadas por trauma de inoculación, toxicidad del inoculo y canibalismo, más frecuentemente en ratones lactantes que en adultos. Las muertes que ocurren dentro del período de incubación para rabia y atribuidas a rabia deben ser confirmadas por otras pruebas. A pesar de que los ratones de ambos sexos son igualmente susceptibles, se prefieren las hembras ya que no luchan tanto como los machos y, por lo tanto, hay menos muertes inespecíficas. Para su adaptación, los ratones enviados al laboratorio deben mantenerse por los menos 24 hs antes de ser utilizados. Deben estar libres de virus latentes, especialmente de la poliomielitis del ratón, coriomeningitis linfocitaria, ectoparásitos y salmonella. Los ratones con signos de enfermedad como pelo erizado, diarrea, o debilidad excesiva no deben usarse.

3)Prueba de neutralización en ratones para la determinación de anticuerpos

El ensayo de neutralización (SN) es un procedimiento de

serología básica para estudiar virus, y su alto grado de especificidad

inmunológica lo convierte en el estándar con el cual otros métodos

serológicos son usualmente evaluados.

Se ha comprobado que hay una relación directa entre la presencia de anticuerpos neutralizantes en el suero de las personas y animales inmunizados contra la rabia y la protección frente a la infección.

Por ello, su determinación es de gran utilidad para conocer el estado inmune tanto del hombre como de los animales, para establecer el diagnóstico de la enfermedad y para realizar estudios seroepidemiológicos.

El método básico para estudiar la actividad de neutralización viral de un suero consiste en:

1) Mezclar el suero con el virus.

2) Incubar la mezcla de suero-virus bajo condiciones adecuadas

3) Introducir la mezcla en un sistema huésped susceptible, en el cual se pueda detectar la presencia de virus no neutralizado. Con el ensayo de SN, la falta de neutralización es evidenciada por muerte o enfermedad del huésped.

Se usa el método virus constante-suero variable para medir los anticuerpos

neutralizantes para el virus rábico. En este tipo de ensayo SN, una cantidad de virus estándar, se enfrenta con varias diluciones de suero. Los resultados son expresados en termino de un titulo de suero, que es definido como” la máxima dilución de suero que

neutraliza una cantidad estándar de virus”.

4)Técnica de contrainmunoelectroforésis

La prueba de Contrainmunoelectroforetica (CIE) se basa en la unión de los anticuerpos antirrábicos presentes en diluciones variables de un suero problema con una cantidad constante de antígeno (virus rábico inactivado). La reacción se pone en evidencia mediante una corrida electroforética simultánea de las mezclas antígeno-anticuerpo y de un suero antirrábico hiperinmune (suero indicador), corriendo virus rábico (con carga negativa) hacia el polo positivo. La presencia de bandas de precipitación indica que no hay anticuerpos antirrábicos en el suero problema, por lo cual el antígeno libre reacciona con el suero indicador.

Otras técnicas miden anticuerpos inducidos fundamentalmente por la glicoproteína presente en la envoltura vital, por ejemplo: la prueba estándar de seroneutralización en ratones (SN) y la de inhibición de campos fluorescentes (RIFFT). A este grupo se ha

incorporado la técnica de contrainmunoelectroforesis modificada (CIE).

Cuando se estudiaron comparativamente. sueros de personas que recibieron tratamiento antirrábico después de la exposición, se observa una correlación entre los resultados obtenidos por la CIE y las técnicas de SN y RIFFT.

5) Método Rápido de inhibición de focos fluorescentes.(RIFFT)

El método de seroneutralización (SN), es el más ampliamente usado para la titulación de Anticuerpos antirrábicos. Hay una gran variación en la manera de realizar este ensayo, pero en todos los ensayos la dilución de los sueros inactivados por calor son incubados con una cantidad de virus rábico, entre 60-90 minutos a 37 °C. La infectividad de virus residual es entonces determinada por inoculación en animales o en cultivo celular con el virus. El ensayo de neutralización viral en ratón fue desarrollado en 1935, este ha sido ampliamente usado y se ha utilizado como técnica estándar por el cual otros métodos son ahora evaluados.

Una alternativa más barata y más rápida que la inoculación en ratón se desarrolló con la adaptación al cultivo celular de la cepa de referencia C.V.S en 1958. Distintos métodos serológicos fueron desarrollados para medir anticuerpos: neutralización de virus rábico en cultivo celular, ensayo de anticuerpos fluorescentes o enzimoinmunoensayo.

La técnica en cultivo celular más usada es aquella en la cual focos de células infectadas por virus son observados por fluorescencia (RFFIT).

6) Uso de anticuerpos monoclonales para la tipificación antigénica de aislamientos del virus rábico

Los patrones de reacción de las diferentes variantes antigénicas del virus rábico con anticuerpos monoclonales publicados hasta la fecha, han sido determinados con virus cultivados en células de neuroblastoma de ratón. La identificación de la especie actuante como reservorio, asociada a la transmisión de una variante antigénica particular del virus, estuvo basada en datos de vigilancia epidemiológica.

Dicha información permitió identificar a la especie animal infectada encontrada más frecuentemente en un área geográfica determinada. A veces es dificultoso, en la práctica, llevar a cabo estudios de este tipo por diferentes razones. Cuando no se dispone de datos de vigilancia epidemiológica, o no se remiten con frecuencia muestras de animales silvestres para el diagnóstico de la rabia, la interpretación epidemiológica de los resultados de la caracterización antigénica esta situación, el análisis de los datos debe efectuarse tomando ciertas precauciones. En el caso de carecer de la infraestructura necesaria para la realización de cultivos deben basarse en la comparación con datos previos publicados en otros estudios. En esta situación, el análisis de los datos debe efectuarse tomando ciertas precauciones. En caso de carecer de la infraestructura necesaria para la realización de cultivos celulares, se deben efectuar improntas de cerebro a partir de la muestra original o después de su pasaje en cerebro de ratón. Algunos monoclonales producen resultados variables con preparaciones de improntas de cerebro pero no con preparaciones de cultivo celular. En estas circunstancias, sino se dispone de datos de vigilancia epidemiológica de largo plazo, los errores de interpretación pueden ser  difíciles de reconocer y se puede llegar a inferir la presencia de múltiples ciclos independientes de transmisión, cuando en realidad se están sobre interpretando los resultados de la tipificación.

CARACTERIZACION ANTIGENICA

Se establecieron las relaciones genéticas  entre aislamientos de murciélagos de Argentina, con otros aislamientos provenientes de Latinoamérica
.
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IV. MEDIDAS DE CONTROL

Las medidas de control incluyen a su vez una serie de intervenciones dirigidas a la atención  persona mordida y al animal agresor.

Algunos autores hacen referencia la término accidente rábico entendiéndose como tal a la interacción entre la una persona y cualquiera de los animales capaces de transmitir la rabia ya sea por la mordedura , arañazo o lamido de la piel o las mucosas. 

Todo accidente de éste tipo amerita una completa evaluación por parte del médico y una conducta a seguir por parte del mismo para con el paciente. 

IV.1. ATENCIÓN DE LAS PERSONAS MORDIDAS 

IV.1.1. Conducta en caso de posible exposición al virus rábico

En caso de una posible exposición al virus de la rabia es imprescindible la limpieza de la herida con abundante agua corriente de manera de ejercer una acción mecánica de lavado con abundante agua y jabón u otra sustancia detersiva, pues esa conducta disminuye notoriamente el riesgo de infección.

Esta acción debe realizarse lo mas rápido posible luego del accidente rábico y repetida en el centro de salud donde el paciente es atendido, no importando el tiempo transcurrido. La limpieza debe ser cuidadosa, revisando los colgajos y anfractuosidades, sin agravar la herida , en seguida se deben utilizar anti-sépticos que inactiven el virus rábico ( yodo povidona, clorexidina, alcohol iodado). Debe recordarse que de ser posible esas 

sustancias serán usadas en la primer consulta y posteriormente la herida será lavada con solución fisiológica.
Debe realizarse la anamnesis completa del paciente utilizando una ficha de atención donde conste también las indicaciones correctas para el tratamiento profiláctico.

Debe ademas clasificarse el accidente rábico de acuerdo a las características de la herida  y del animal involucrado en dicho accidente (Ver Cuadro 1).
IV.1.2. Características de la herida

En relación a la transmisión del virus rábico los accidentes deben ser evaluados según:

Localización de la herida: Aquellas heridas que ocurren en regiones próximas al sistema nervioso central (SNC), cabeza, cara, cuello o en aquellos sitios anatómicos con importante inervación(manos, pulpejos de los dedos y planta de los pies son considerados graves, porque facilitan la circulación viral a través de los nervios ( el tropismo por las vías nerviosas de conducción es una de las características del virus rábico).

El lamido a través de la piel íntegra no se considera de riesgo, pero el lamido de mucosas si es considerado de riesgo para la penetración y posterior diseminación del virus pues las mucosas solo son impermeables al virus cuando están intactas y ademas el lamido abarcaría áreas mas extensas.

Profundidad de la Herida: Las heridas derivadas de los accidentes rábico, pueden ser clasificados en Superficiales ( sin sangrado) o Profundos ( hay sangrado, por lo que se considera que atravesaron la dermis). Las heridas profundas además de aumentar la exposición al virus rábico, ofrecen dificultades de asepsia, en este punto deberían destacarse aquellas heridas puntiformes que son considerados profundas y generalmente no presentan sangrado.
Extensión y Número de las  Heridas: Debe observarse la extensión de la lesión y si es única o múltiple, para establecer si existe una  puerta de entrada o varias.

IV.1.2.1. Accidentes

De acuerdo a éste criterio las heridas pueden clasificarse en:

Accidentes leves:

· Heridas superficiales poco extensas, generalmente únicos, en troncos o miembros(excepto en manos, punta de los dedos y plantas de los pies), que pueden ocurrir en mordeduras por dientes o arañazos por uñas.

· Lamidos de piel con lesiones superficiales.
Accidentes graves:

· Heridas en cabeza, cara, cuello, cuero cabelludo, mano, punta de los dedos y/o planta de los pies.

· Heridas profundas, múltiples o extensas en cualquier región del cuerpo.

· Lamido de mucosas

· Lamido de piel donde ya existe lesión grave.

· Herida causada por arañazo de gato.

· Cualquier tipo de herida producida por quiróptero.


IV.2. Conducta en caso de posible reexposición al virus rábico.

Las personas con riesgo de exposición al virus rábico, que ya hayan recibido tratamiento post-exposición anteriormente, deben ser tratadas nuevamente de acuerdo con las indicaciones del cuadro 3. Para estas personas, se debe realizar, cuando sea posible la detección de anticuerpos( Ver cuadro 2 y 3 ).
Observaciones:

· En caso de reexposición, con una historia previa de tratamiento anterior completo, no es necesario administrar el suero antirrábico (homólogo u/o heterólogo), no obstante, el suero podrá ser indicado si existiesen dudas conforme al análisis de cada caso , especialmente en los pacientes inmunodeprimidos  que deben recibir sistemáticamente suero y vacuna. Se recomienda que al final del tratamiento, se realice una evaluación serológica después del día 14 de recibir la última dosis. 

· Deben ser evaluados individualmente los pacientes que recibieron muchas dosis de vacuna, como por ejemplo los que recibieron mas de una vez el esquema completo post vacunación  y varios esquemas de reexposición.El riesgo de reacciones adversas a las vacunas aumenta proporcionalmente al número de dosis aplicadas. En éstos casos, si es posible solicitar la evaluación serológica del paciente. Si el título de antuicuerpos neutralizantes(AcN) fuera igual o mayor a 0.5UI/ml no es necesario indicar tratamiento o, si ha sido iniciado puede ser suspendido.
IV.2.1. Conducta en Caso de Posible exposición al virus rábico en caso de pacientes que recibieron esquema pre-exposición.

Están indicados los procedimientos a ser adoptados en pacientes que accidentalmente, se expusieron  al riesgo de infección por el virus rábico y que recibieron tratamiento pre-exposición (Ver cuadro 3 y 4).
IV.3. ATENCIÓN DEL ANIMAL ENFERMO

IV.3.1. Características del animal involucrado en el accidente rábico 

En los accidentes rábicos debe evaluarse también  en base a :

Caninos y Felinos

Las características de la enfermedad en caninos y felinos, tal como período de incubación, transmisión y cuadro clínico son bien conocidas y semejantes entre ellos , por eso éstos animales son analizados conjuntamente. Por otra parte el perro sigue siendo el principal transmisor de rabia en la mayor parte del mundo y especialmente en América latina.

El estado de salud del animal en el momento de la agresión:

En primer lugar evaluar si el animal estaba sano o presentaba signos y/ síntomas de rabia.

Las circunstancias de cómo ocurrió el accidente puede brindar información primaria acerca del estado de salud del animal ( si el animal reacciona defensivamente, a estímulos dolorosos u otras provocaciones), generalmente es indicador de una reacción normal del animal, en cuanto a su agresión sin causa aparente, puede ser un indicador de 

la alteración del comportamiento y por lo tanto ser considerado como un signo de enfermedad rábica.

Recordar que el animal puede agredir, debido a su temperamento natural o a su entrenamiento.

Posibilidad de observar el animal durante 10 días:
Si el animal estuviera sano en el momento del accidente rábico, es importante que sea mantenido en observación por 10 días.

Los caninos y felinos pueden variar su período de incubación de la enfermedad ( desde algunos días a años), pero en general el promedio ronda los 60 días .No obstante la excreción del virus por saliva aparece de 2 a 5 días antes del comienzo de los síntomas clínicos y persiste hasta la muerte del animal.

Por eso el animal debe ser observado no menos de 10 días, considerando que si en el transcurso de ese período permanece vivo y saludable no existiría riesgo de transmisión del virus.

La procedencia del animal: Es necesario conocer si la región de procedencia del animal es un área controlada o no para rabia.

Hábitos de vida del animal: El animal debe ser considerado como domiciliario o no domiciliario . Considerándose domiciliario a  aquel animal que vive exclusivamente dentro de su domicilio y no tiene contacto con otros animales desconocidos y sale a la calle acompañado por su dueño. De ese modo esos animales pueden ser considerados como de bajo riesgo, en relación a la transmisión de la rabia. Por el contrario aquellos animales que pasan largos períodos fuera de su domicilio, sin control, deben ser considerados como animales de riesgo, aunque tengan propietario y reciban vacunas, lo que ocurre generalmente en las campañas de vacunación.

Animales Silvestres
Los animales silvestres (zorros, monos, murciélagos, etc), deben ser considerados como animales de riesgo, aún cuando sean éstos domesticados o tener dueño y domicilio, por el hecho que en esos animales el comportamiento de la enfermedad (períodos de incubación, sintomatología, etc.) no está aún correctamente estudiado.


Animales domésticos de interés económico o de producción

Los animales domésticos de interés económico o de producción tales como: bovinos, caprinos, ovinos, equinos, pilíferos, etc , son considerados animales de riesgo para contraer la enfermedad. Es importante conocer el tipo, la frecuencia y el grado de contacto o exposición que tienen los encargados de su cuidado o bien de los profesionales que tienen relación con ellos. Aunque no se han descrito accidentes rábicos en humanos a partir de éste grupo de animales. Algunos autores consideran que la presencia del virus en las secreciones puede considerarse un factor de riesgo pero no existen referencias de accidentes rábicos por ésta vía.

Los brotes de rabia en rodeos animales de producción tales como: bovinos o equinos expresan situaciones producida por murciélagos hematófagos (Rabia Desmodina). 

Animales de bajo riesgo

Los roedores y lagomorfos, tanto silvestres como de cría para producción, son considerados de bajo riesgo para la transmisión de rabia y por lo tanto no es necesario la indicación del tratamiento antirrábico en aquellos accidentes causados por esos animales 
Observaciones válidas para todos los animales de riesgo

Es claro que en los animales salvajes y en los perros desconocidos no es posible establecer los antecedentes de vacunación y en consecuencia el accidente siempre se considera de gravedad. En perros vacunados, esta circunstancia si bien disminuye el riesgo de transmisión no debe olvidarse el concepto de que los perros vacunados no están necesariamente inmunizados por falta de efectividad en la vacuna , incorrecta aplicación, incorrecta cadena de frío, período de protección de vacuna Fuenzalida Palacios de 12 meses, etc. 

Siempre que sea posible debe recolectarse una muestra de tejido cerebral para enviar al laboratorio de referencia. El diagnóstico de laboratorio es importante tanto  para definir la conducta a seguir en relación al paciente como para conocer el riesgo de transmisión de la enfermedad en el área de procedencia del animal agresor.

Si el resultado fuera negativo el tratamiento puede no ser indicado o en caso de haber sido iniciado puede ser suspendido.


V. Control de foco
Dentro de las medidas de control adquiere relevancia las intervenciones realizadas en función del control de foco durante un brote de rabia.

El control de foco es una manera eficaz para regular la población canina susceptible de rabia y comprende todas las medidas  realizadas en un área expuesta a la infección rábica y tiene por objetivo primordial evitar que se presenten nuevos casos.

Entre dichas medidas están la identificación exacta del animal comprometido en el accidente rábico, el aislamiento adecuado del mismo por el tiempo establecido según el contexto epidemiológico y la investigación respectiva de los posibles contactos de perro enfermo o sospechoso, con otros animales o personas y el territorio donde se haya desplazado. 

En el caso de animales en contacto con el perro enfermo, debe establecerse el estado de vacunación, revacunarlo y mantenerlos en observación durante un tiempo mínimo de 30 días según el contexto epidemiológico. Además hay que eliminar a todos los animales contactos que no estén vacunados e instruir a los propietarios sobre las medidas que han de seguir en caso que el animal enferme o muera.

Para esta labor es indispensable la colaboración de la comunidad y la participación activa de la autoridades locales, quienes están encargadas de recopilar la mayor información posible y aplicar en consecuencia todas las medidas de contingencia necesarias.

Una vez identificados los contactos humanos, todos ellos deben ser remitidos a una institución de salud, donde sean informados de la situación y  reciban el tratamiento necesario cuando sea preciso.


Además de atender a la población humana, el control de foco ha de extenderse a todos los perros de la región, mediante la aplicación casa por casa, según las normas que se hayan establecido, de la vacuna antirrábica, incluyendo aquellos animales que hayan sido vacunados.. Al efectuar el control de foco debe tenerse en cuenta que las tareas de seguimiento y vacunación debe n aplicarse teniendo en cuenta una dimensión espacial de cinco cuadras a la redonda de los sitios donde estuvo el animal considerado como caso índice.  

Para iniciar el control de un foco rábico no hay que esperar el simple reporte confirmatorio del laboratorio, sino que la conducta mas apropiada es proceder cuanto antes, incluso con la simple sospecha de un caso, basada en la información recibida de primera mano.

El informe de control de foco es una herramienta muy útil que  brinda información importante.

En el mismo debe registrarse la fuente de información inicial, los datos correspondientes al caso( animal foco), indicando especie, nombre del propietario y dirección completa del mismo. Asimismo, se ha de informar sobre el contacto con algún otro animal sospechoso de rabia en los últimos seis meses y datos sobre posibles agresiones efectuadas por algún otro animal  del que podría haber sido víctima, con los cuales es posible establecer los períodos de incubación, si se trata de un caso autóctono o importado de otra región y también incluirá datos pertinentes a los contactos humanos del animal.

Una vez reportado el caso de rabia (humana o animal) , se recopilan todos la información posible y se registra en los formulario de informe de control de foco. Se realizan el mapeo del o los casos, identificando áreas protegidas y en riesgo para adoptar las intervenciones que oportunas. 

Se trata de ubicar a los informantes claves, líderes comunitarios y autoridades locales con el fin de agilizar la labor de ubicación de los animales, las personas afectadas y el área comprometida.

Deberá manejarse correctamente a las personas expuestas, que deben ser asistidas inmediatamente, realizarse las evaluaciones del o de los animales agresores y remisión si las hubiere de las muestras para el laboratorio.

Manejo correcto de los animales enfermos o sospechosos realizando su observación antirrábica en las dependencias de salud correspondientes por el tiempo que amerite el contexto del brote. Deben darse a los propietarios las indicaciones  precisas para vigilar y cuidar al animal o como proceder si éste fallece.

También deben realizarse las actividades de educación e información tanto para el público en general, para las autoridades de Salud, autoridades educativas y organizaciones comunitarias. El objetivo de éstas acciones se centra en la instrucción de cómo colaborar en la vigilancia epidemiológica, informando acerca de caso nuevos, revacunación de animales, y mantener un contacto permanente con las autoridades sanitarias.

La participación social y comunitaria evitará o disminuirá el uso de prácticas impopulares como el sacrificio de animales callejeros o no vacunados.              

VI. IMUNOBIOLÓGICOS UTILIZADOS EN ARGENTINA

VI.1. VACUNAS

VI.1.1. Vacuna Fuenzalida & Palácios modificada.

Contiene virus inactivado ("muerto"), presentada como una suspención a 2% de tejido nervioso de ratón lactante infectado con virus rábico fijo- cepas PRODUCTION VIRUS(PV) O CHALLENGE VIRUS STANDART (CVS), inactivadas por propiolactona y con potencia mínima de 1.0 UI/dosis.  

La vacuna presenta aspecto opalesente. Si hay precipitación, debe ser agitada antes de su uso y si no0 desapareciera el presipitado desechar el frasco. 

La vacuna debe ser conservada en la heladera, fuera del congelador, a una temperatura entre +2 ºC a +8 ºC, hasta el momento de su aplicación, observando   el plazo de vencimiento establecido por el fabricante

Dosis y vía de aplicación:

La dosis es de 1 ml, INDEPENDIENTEMENTE de la edad y peso del paciente.La vía de aplicación mas recomendada es la intramuscular, en la región del deltoides o en cara anterolateral del muslo.En niños de hasta 2 años de edad está indicado enla cara anterolateral del muslo. LA VACUNA NO DEBE SER APLICADA EN LA REGIÓN GLÚTEA.
Contra-indicaciones:

La vacuna no tiene contraindicaciones ( embarazo, enfermedad intercurrente o bien otros tratamientos.

Siempre que sea posible al iniciar el esquema de vacunación se recomienda  interrupción del tratamiento con corticoides u otros inmunosupresores.

No siendo posible tratar a una persona como inmunodeprimida.

Para individuos inmundeprimidos o que presentaran anteriormente efectos adversos graves la vacuna Fuenzalida-Palacios modificada, indicar vacuna de cultivo celular.

Efectos adversos:

Los eventos adversos mas comunes son reacciones locales y sistémicas.

Las reacciones neurológicas son menos frecuentes y las reaciones anafilácticas muy raras (Ver cuadro 5).
1. Manifestaciones locales: Dolor,  prurito, eritema, enduración local en el sitio de aplicación.

2. Manifestaciones sistémicas: fiebre, malestar general, cefalea, insonio, palpitaciones, linfoadenopatía generalizada, dolores musculares y articulares.

3. Manifestaciones neurológicas:

Encefalomielitis: Cuadro caracterizado por fiebre abrupta, cefalea, lumbalgia, signos de irritación meníngea y exacerbación de los reflejos miotáxicos. Las lesiones pueden ser locales o difusas, con parálisis de los nervios craneanos y hemiparesias con o sin transtornos de la sensibilidad. El líquido cefalorraquídeo presenta aumento de la presión y pleocitosis linfocitaria.

Mielitis transversa: Cuadro caracterizado por fiebre, astenia, lumbalgia y parálisis fláccida de miembros inferiores con alteraciones del esfínter vesical. Puede ser progresiva y ascedente(parálisis de Landry).

Momoneuritis: En nervios craneanos o periféricos, con paresias localizadas y contracciones musculares involuntarias.

Polirradiculoneuropatía desmielinizante inflamatoia aguda o Síndrome de Guillán Barré: Cuadro caracterizado por debilidad progresiva generalmente simétrica, con hiporreflexia. Generalmente, se inicia en los miembros inferiores y evoluciona en forma ascendente, pero puede también tener inicio en los miembros superiores o en el rostro. En la mayoría de los casos, no hay signos sistémicos como fiebre, escalofríos o pérdida de peso. El grado de parálisis puede variar desde discreta pérdida de la fuerza hasta tetraplegía fláccida con dificultad respiratoria. No envuelve el sistema nervioso central. En el líquido cefaloraquídeo, puede observarse aumento de proteínas a partir del tercer día y pleocitosis mononuclear discreta.

La frecuencia de manifestaciones neurológicas asociadas a la vacuna, citada en la literatura, es de 1 caso cada 8000 tratamientos.

4. Hipersensibilidad:

Tardía: urticaria, prurito cutáneo, exantema y petequias.

Inmediata: reacción anafiláctica, choque anafiláctico(ver cuadro 5 )
Es indispensable investigar historia de vacunación anterior con  Fuenzalida & Palácios modificada, para verificar ls ocurrencia de efectos adversos de cualquier tipo, para evitar nuevos eventos y orientar el tratamiento. 

Si ocurren reacciones locales y sistémicas leves, continuar el esquema con vacuna Fuenzalida-Palácios modificada. Se recomienda el uso de antihistamínicos y analgésicos.

La vigéncia de síntomas sugestivos, de reacciones sistémicas graves o compromiso neurológico(cefalea con dolores musculares y articulares, disminución del tono muscular, parestesia plantar y otros síntomas y signos neurológicos) completar el esquema con vacuna de cultivo celular. Debe tenerse en consideración las dosis de vacunas ya aplicadas ( Ver cuadro 6).

· Día del início da administración de la Vacuna de Cultivo Celular.           

VI.1.2. Vacuna de Cultivo Celular 

Son vacunas mas potentes y seguras que la Fuenzalida & Palácios modificada,con menos riesgos de reacciones adversas. Son producidas en cultivos de células(diplóides humanas, células Vero, células de embrión de pollo, etc.) con muestras de vírus P.V. o PITTMAN - MOORE (P.M.) inactivados por betapropiolactona. Se presentan en forma liofilizada, acompañadas de diluyente; deben conservarse a una temperatura entre +2ºC a +8º C, hasta el momento de su aplicación , observando el plazo de vencimiento expresado por el fabricante. La potencia mínima de éstas vacunas es de 2.5 UI/ dosis.

Dosis y vías de aplicación.

Se presentan en dosis de 0.5 ml y 1ml, dependiendo del fabricaante(verificar embalaje y lote). La dosis es indicada por el fabricante independientemente de la edad y el peso del paciente.La vía de aplicación recomendada es la intramuscular en la región del deltoide o vasto lateral externo (vía preferente en niños de hasta 2 años de edad).

La vacuna no debe ser aplicada en la región glútea
Contra-indicaciones.

La vacuna no tiene contraindicaciones(embarazo, enfermedad intercurrente u otros tratamientos).Siempre que sea posible se recomienda la interrupción del tratamiento con corticoides o inmunodepresores, al iniciar el esquema de vacunación. NO siendo posible tratar a personas inmunodeprimidas.

Efectos adversos

Las manifestaciones adversas mas frecuentes son: reacción local, fiebre, malestar general, náuseas y cefaleas. No se conocen hasta el momento óbitos asociados al uso de la vacuna de cultivo celular.

La frecuencia de reacciones neurológicas asociadas a esta vacuna, citadas en la literatura científica es baja. Según datos de la Organización Mundial de La Salud (OMS), hasta junio de 1996 se relataron 6 casos de reacciones neurológicas temporalmente asociadas a ésta vacuna. En 5 fueron registrados cuadros de astenia o parestesia, en dos pacientes se presentó un cuadro de déficit muscular permanente del músculo deltoides.El sexto paciente presentó un cuadro nerológico semejante a la esclerosis múltiple. La incidencia de las manifestaciones neurológicas, considerando a todos éstos casos como provocados por la vacuna es de 1/ 500000 pacientes tratados.

La incidencia de reacciones alérgicas noptificadas en los Estados Unidos, la vacuna de células diploides, fué de 11 casos por cada 10000 pacientes tratados(0.11%). Las reacciones variaron desde urticaria hasta anafilaxia y ocurrieron principalmente después de las dosis de refuerzo; en 1/10000 tratamientos siendo reacción anafilactica tipo II en la mayoría de las reacciones, 10/10000, y de hipersensibilidad tipo III.La evolución fué buena en  la mayoría de los casos los cuales no nesecitaron internación hospitalaria.

VI.2. SUEROS.

VI.2.1. Suero Heterólogo
El suero heterólogo es una solución concentrada y purificada de anticuerpos, preparada en équidos inmunizados contra el virus de la rabia. El suero debe ser conservado en heladera, entre + 2ºC a 8 ºC, observando el plazo de vencimiento puesto por el fabricante.

La dosis indicada es de 40UI/ kg depeso del paciente. Debe infiltrarse en las lesiones, la mayor cantidad posible possible de suero, al ser infiltrada el suero puede diluirse en solución fisiológica para tener mayor volumen de manera que puedan ser infiltradas todas las lesiones que presente el paciente.En caso de que el sitio anatómico de la lesión no permita aplicar toda la dosis, la cantidad restante (la menor posible), debe ser aplicada por vía intramuscular en la región glútea.

Cuando no se disponga de suero o de la totalidad de la dosis aplicar inicialmente la parte disponible. Iniciar inmediatamente la vacunación y administrar la totalidad rque restaría de la dosis total de suero recomendada antes de la aplicación de la 7ª dosis de vacuna Fuenzalida-Palacios o de la vacuana de cultivo celular. Después de se plazo el suero no es mas necesario.

El uso del suero no es mas necesario cuando el paciente recibió el tratamiento completo anteriormente. No obstante, en situaciones especiales, como aquellos pacientes inmunodeprimidos o de dudas en relación a si fueron recibidos tratamientos anteriores, el suero debe ser recomendado.

Efectos adversos

Los sueros producidos en la actualidad son seguros, pero pueden ocacionar efectos adversos, como ocurre con cualqier tipo de inmunobiológico. Las reacciones mas comunes son benignas, fáciles de tratar y presentan buena evolución.La posibilidad de ocurrencia de éstas reacciones NUNCA contraindica la prescripción de suero. 

Los efectos adversos que pueden ocurrir luego de la administración de suero heterólogo son las siguientes:

Manifestaciones locales: Dolor, edema e hiperemia y mas raramente pueden producir absesos.

Manifestaciones Inmediatas:Choque anafiláctico.Es una manifestación rar que puede ocurrir en las primeras dos horas después de la aplicación. Los síntomas mas comunes son hormigueo de labios, palidez, disnea, exantema, hipotensión y pérdida de conciencia.

Manifestaciones tardías:Ocurren con mas frecuencia después de la 2ª semana luego de la aplicación del suero.

Enfermedad del suero: Caracterizada por edemao eritema en el lugar anatómic de la aplicación del suero, fiebre, mialgia, artralgias,(poliartritis serosa), astenia, cefalea, sudoración, deshidratación, exantema con máculas y pápulas pruriginosas, infarto e inflamación ganglionar y mas raramente vasculitis y nefritis.

Reacción de Arthus caracterizada por vasculitis local acompañada de necrosis, tumefacción, úlceras profundas y rubor.También es un cuadro muy raro.

Según los conocimientos existentes a través de la literatura es posible inferir que el  test de sensibilidad al suero heterólogo tiene un bajop valor predictivo y por eso no está indicado. La conducta mas importante antes de la administración de suero el interrogatorio riguroso del paciente, evaluando:

a) Ocurrencia y gravedad de cuadros anteriores de hipersensibilidad.

b) Uso previo de inmunoglobulinas de origen equino.

c) Existencia de contactos frecuentes con animales especialmente con equinos

( por ejemplo veterinarios)

En caso de respuesta afirmativa a algunos de los ítems anteriores, clasificar al paciente como de riesgo y considerar la posibilidad de sustitución de suero heterólogo por suero homólogo (inmunoglobulina antirábica humana hiperinmune ), si existiera disponibilidad.

En caso de no existir disponibilidad de suero homólogo, se aconceja la premedicación del paciente antes de la aplicación de suero heterólogo.

Se aconceja siempre la siguiente rutina antes de la administración de suero heterólogo para cualquier paciente:

1) Tener la garantía de un buen acceso venoso, manteniendo un goteo lento con suero fisiológico a 0.9%.

2) Dentro de las posibilidades dejar preparado:

· Laringoscopio adecuado para peso y edad.

· Frasco de suero fisiológico y/o solución de Ringer lactato.

· Solución acuosa de adrenalina( diluída 1:1000) y de aminofilina (10ml= 240mg).


Premedicación  

En la tentativa de prevenir o de atenuar reacciones adversas inmediatas en pacientes de riesgo, pueden utilizarse drogas bloqueadoras del los receptores H1 y H2 de histamina y un corticoide en dosis antinflamatoria.

· Opción 1.  Vía Parenteral 






                  
     







 

- Antagonistas de los receptores H1 de  histamina:   
Niños          Adultos

                                                                      

                      (dosis máxima)

   Maleato de dextroclorfeniramina



0,08 mg/kg
      5 mg

o
   Prometazina 





0,5 mg/kg
    50 mg

- Antagonistas de los receptores H2 de histamina:


    Cimetidina                                                            

 10 mg/kg
   300 mg

            o

    Ranitidina






1,5 mg/kg             50 mg

- Corticosteroide:
    Hidrocortisona





10 mg/kg            500 mg   


· Opción 2. Vía Oral

· Antagonistas de los receptores H1: Maleato de dextroclorfeniramina - solución oral, conteniendo 0,4 mg/ml (genérico). Administrar 0,2 mg/kg de peso, hasta un máximo de 5 mg.

· Antagonista de los receptores H2 : 

Cimetidina - comprimido revestido, conteniendo 200 mg o 400 mg (genérico). Administrar 20 a 30 mg/kg, hasta un máximo 400 mg  
Ranitidina - comprimido revestido conteniendo 150 mg o 300 mg ( genérico) Administrar 1,0 a 2,0 mg/kg de peso, hasta un máximo de 300 mg.

· Corticosteróide:

Hidrocortisona: Una dosis de 10 mg/kg, con dosis máxima de 1000mg. Será sempre administrada por vía venosa 

Dexametasona (fosfato), Una dosis de 2 mg o 4 mg, con una dosis máxima de 20 mg. Puede ser administrada por vía intra-muscular.


· Opción 3 . Esquema Mixto

- Por vía Oral

Antagonista de los receptores H1: Maleato de dextroclorfeniramina, solución oral, conteniendo 0,4 mg/ml (genérico). Administrar 0,2 mg/kg  de peso, hasta un máximo de 5 mg.      

  

- Por vía Parenteral

Antagonistas de los receptores H2 : Cimetidina, en una dosis de 10 mg/kg de peso, dosis máxima de 300 mg o  Ranitidina, en una dosis de 3 mg/kg, dosis máxima de 100 mg, por vía venosa, lentamente.

Hidrocortisona, Una dosis de 10 mg/kg por vía  venosa, dosis máxima de 1000mg, o Dexametasona, una dosis de 2 mg ou 4 mg, dosis máxima de 20 mg, por via intra-muscular.


Atención: Las medicaciones por la vía parenteral, deberán ser administradas 20-30 minutos antes del suero heterólogo.

Observación: El esquema que utiliza solamente la vía parenteral es el mas conocido y del que se tienen mas experiencia clínica positiva y publicada.

Efectos adversos
Manifestaciones locales: Puede provocar reacciones de carácter benigno con dolor edema e hiperemia y mas raramente absesos.

Manifestaciones Inmediatas: Choque anafilático. Raro, pero puede ocurrir en la administración de suero antirrábico, en las primeras dos horas luego de la aplicación puede aparacer hormigueo de labios, palidez disnea, edemas , exantemas, hipotensión y pérdida de conciencia. 

Manifestaciones Tardías:

 Reacción de Arthus – Vasculitis local acompañada de necrosis, tumefaccción, úlceras profundas y rubor.

 Enfermedad del suero– Fiebre, mioartralgia (poliartritis serosa), astenia, cefalea, sudoración, deshidratación, exantema con máculas y pápulas pruriginosas, infarto e  inflamación de los linfonodulos, vasculitis y  nefritis.

VI.2.2. Suero homólogo 

IMUNOGLOBULINA HUMANA HIPERIMUNE ANTI-RÁBICA 
La imunoglobulina humana hiperimune anti-rábica, es una solución concentrada y purificada de anticuerpos preparada  a partir de hemoderivados de individuos inmunizados con antígeno rábico. es un producto mas seguro que el suero heterólogo, de producción limitada y por eso de baja disponibilidad y alto costo. Debe ser conservado entre +2ºC a 8ºC, protegido de la luz, debe observarse el plazo de vencimiento  impuesto por el fabricante. 

La dosis indicada es de 20 UI/kg de peso. Se debe infiltrar la mayor cantidad posible en las lesiones. Cuando éstas fuesen muy extensas o múltiples, la dosis indicada puede ser diluida en suero fisiológico para que todas las lesiones fueran tratadas. En caso de que la región anatómica no permita la infiltración de toda la dosis, la cantidad restante(la menor posible), debe ser aplicada por vía intramuscular en la región glútea. 

Eventos adversos:

Manifestaciones Locales: Puede provocar reacciones de carácter benignocomo dolor edema, eritema y mas raramente absceso  

Manifestações Sistémicas: Leve estado febril. En presenccia de agamaglobulinemia o hipogamabulinemia puede ocurrir reacción de tipo anafiláctico. Raramente puede ocurrir reacción de hipersensibilidad.

	Los eventos adversos al suero antirrábico humano (heterólogo u homólogo)  deben  ser investigados y notificados al sistema de vigilancia de eventos adversos


VII. MEDIDAS DE PREVENCIÓN
VII.1. Promoción de la Salud

VII.1.1. Educación para la Salud.

Por éste medio las personas comprenden la gravedad de la enfermedad, las responsabilidades que implica la tenencia de mascotas y la importancia de interrumpir la cadena de transmisión de la rabia, vacunando perros y gatos que son los principales reservorios domésticos. Trata de motivar a los miembros de la comunidad para que tengan mayores conocimientos de la situación de la rabia en su región, así como la importancia de reportar cualquier accidente rábico y de acudir con prontitud a las instituciones de salud. Desde el punto de vista del tratamiento propiamente dicho , es importante que todos los individuos tomen conciencia acerca de la necesidad de  vacunarse ante un accidente rábico y de completar los tratamientos. Con respecto a las mascotas se debe informar convenientemente que la sola vacunación no es suficiente y dejar al perro suelto en la vía pública puede , ya que de ésta manera puede ser agredido por un animal rabioso.

Un punto crucial en la educación de la comunidad es que todas las personas comprendan la necesidad de eliminar los perros callejeros( sin dueño y sin control), ya que éstos son la principal fuente de infección y transmisión de la rabia a otros animales y al hombre y sin la eliminación de los mismos las otras medidas de prevención y control perderán todosu valor efectivo.

	a. Informar al público sobre:
- La importancia de la rabia como problema de salud pública

- El riesgo de los perros no vacunados y otros animales en la cadena de transmisión. 

- Los riesgos locales y las medidas de prevención.

b. Impulsar las actividades para el control de los reservorios.
c. Fomentar la responsabilidad personal y social de vacunar a perros, gatos y otras especies.

d. Exhortar a la población para que notifique ante las autoridades competentes la presencia de animales sospechosos de padecer la rabia.

e. Instruir a la población sobre las medidas inmediatas a seguir ante la agresión de un animal y promover que las personas expuestas al virus de la rabia acudan a los establecimientos de salud para recibir la atención médica oportuna, según lo requieran.

f. Informar sobre la obligatoriedad de los propietarios o poseedores para que vacunen contra la rabia a sus animales que se encuentran en riesgo de contraer la enfermedad.
g. Capacitar al personal médico y paramédico en relación al tratamiento antirrábico en general y sus medidas terapéuticas.


VII.1.2. Promoción de la participación social.

Comprenden la realización en los diferentes niveles socio-culturales de la comunidad acciones orientadas a lograr que se comprenda la gravedad del problema de la rabia, enfatizando que se trata de un enfermedad con 100% de mortalidad, no existiendo tratamiento una vez instalados los síntomas.

Además es imperativo conseguir a través de los mecanismos de inducción y concientización, que la comunidad toda participe de manera activa en la lucha para erradicar la enfermedad.

Pueden distinguirse:

a) Acciones de promoción general:

Diseñar ayudas audiovisuales que refuercen las acciones educativas, (afiches, volantes, videos televisivos o para material didáctico de escuelas, propagandas radiales y de medios gráficos ).

Celebrar reuniones con autoridades civiles, militares, eclesiásticas, sociedades protectoras de animales para informar acerca de los objetivos de los programas.

b) Acciones de promoción sectorizada:

Son estrategias mas directas encaminadas a lograr la participación activa en la parte operativa del programa. Es mas específica pues se lleva a cabo en barrios o sectores bien delimitados y busca comprometer a agremiaciones mas representativas de la comunidad

( cura párroco o pastores, rectores de establecimientos educativos dirigentes sindicales, presidentes de sociedades de fomento, etc.

	a. Motivar a la población para que permita y participe en el desarrollo de acciones preventivas y de control, y que mantenga a sus animales vacunados y dentro de su domicilio;

b. Fomentar a través de la participación comunitaria las actividades de control del reservorio.
c. Impulsar en la comunidad la integración, fortalecimiento y capacitación de grupos de personas que coadyuven en la difusión y ejecución de las actividades de control de los reservorios.




VII.2. Profilaxis preexposición.

Se indica en aquellas personas que debido a sus actividades profesionales, o laborales, están expuestas permanentemente al riesgo de infección por el virus rábico, tales como 

profesionales y estudiantes de las áreas de medicina, veterinaria y biología, auxiliares de laboratorio de virología y anatomopatología. También para aquellas personas que realizan tareas de captura, vacunación, identificación, clasificación y manipulación de mamíferos pasibles de ser portadores del virus rábico y en viajeros en turismo aventura en áreas endemo-epidémicas. 
VII.2.1. Esquema para tratamento profilático anti-rabico humano 

Pre exposición.

VII.2.1.1. Agente Inmunizante

Las vacunas antirrábicas de uso humano emplean como agente inmunizante el virus rábico inactivado, descendiente del virus fijo de Pasteur modificado.

Actualmente hay disponibles 3 tipos de vacunas que se diferencian por el sustrato donde se realiza la replicación del virus. Está indicada en personas que por actividades laborales o profesionales(veterinario, biólogos, personal de laboratorio, etc.) están expuestas permanentemente al riesgo de infección por virus rábico.
A. Vacunas en tejido nervioso

Fuenzalida Palacios modificada o CRL:

El medio que se utiliza para producir la multiplicación viral es el cerebro de ratón lactante de un día de vida. Es una vacuna trivalente que contiene 3 cepas de virus rábico: CVS, 51 y 91. La primera es la cepa de virus rábico universal, descendiente del que aisló originalmente Pasteur, las otras dos cepas fueron aisladas en Chile por Fuenzalida de un perro y un humano que tenía rabia.

Presentación: se produce en tres laboratorios oficiales de la República Argentina:

· Instituto Pasteur de la Ciudad de Buenos Aires: vacuna líquida, en frasco ampolla con 1 ml de suspensión de cerebro de ratón lactante al 1%

· Instituto Nacional de Producción de Biológicos, ANLIS-Malbrán: vacuna líquida, en frasco ampolla con 2 ml de suspensión de cerebro de rata lactante al 1%

· Laboratorio Central de Salud Pública de la Provincia de Buenos Aires: vacuna líquida, en frasco ampolla de 1 ml de suspensión de cerebro de ratón lactante al 2 %.

Todas se inactivan con luz ultravioleta o betapropiolactona, ambos agentes inactivan el virus actuando sobre el ácido ribonucleico viral. Contiene trazas de timerosal sódico. 

Potencia: El 7º Comité de Expertos en Rabia de la Organización Mundial de la Salud recomendó que las vacunas tipo CRL, especialmente si se emplean en tratamientos reducidos, tengan una  actividad protectora igual o mayor a 1.3 UI. medida por el test de NIH.

Dada la gravedad de la situación que implica el riesgo del contacto con el virus de la rabia por motivos laborales o recreacionales se debe tener la certeza absoluta de que el tratamiento de pre-exposición induce la producción de anticuerpos protectores (0.5 UI/ ml). Por este motivo y mientras persista la situación de riesgo una vez por año se debe evaluar el nivel de anticuerpos. 

La profilaxis pre-exposición se debe administrar en los grupos de riesgo por varias razones:

1) Si bien el estar vacunado no elimina la posibilidad de terapias adicionales, luego de una exposición al virus de la rabia, la simplifica, ya que elimina la necesidad de la utilización de inmunoglobulina antirrábica.

2) Proteger a las personas frente a exposiciones inaparentes.

El esquema de profilaxis de pre-exposición con vacuna de tejido nervioso es de 4 dosis aplicadas los días 0, 7, 28 y 90 días. Un esquema abreviado igualmente útil aplica las dosis los días 0, 2, 4 y un refuerzo el día 10 después de la ultima dosis.

Las vacunas de células Vero y de embrión de pato se administran en tres dosis los días 0, 7 y 21 o 28.
B. Vacunas en cultivos celulares

Las líneas celulares utilizadas son: 

· Células Vero(Verorab): 

El medio que se utiliza para producir la multiplicación del virus es un cultivo de células Vero (Kidney, African green monkey, 1976). La vacuna es una suspensión estabilizada y liofilizada de virus rábico fijo de cepa Wistar, Pitman - Moore 38-1503-3M. El virus está inactivado con beta-propiolactona. La vacuna tiene trazas de neomicina y estreptomicina.

Presentación: Se presenta como frasco/vial conteniendo una dosis, con una jeringa que contiene 0.5 ml de diluyente (solución de cloruro de sodio al 0.4 %).

Potencia: la vacuna tiene una potencia igual o superior a 2.5 UI por dosis, medidos por el test de potencia NIH.

· Células diploides humanas(VCDH) : virus Pitman Moore 38 15.3M.

· Embrión de Pollo (PCEC)

C. Vacunas en huevos embrionados: 
Vacuna purificada en embrión de pato (DEV; virus altamente purificado según procedimientos propios del laboratorio productor.

Reconstitución: Todas las vacuna en cultivo celular y en huevos embrionados se presentan liofilizadas; para su uso se recontituyen con 0,5 ml de disolvente ( solución de Cloruro de sodio0,40/00).

Resultados: 
· Insatisfactorio: Si el título de anticuerpos fuera menor de 0,5 UI/ ml. En ese caso, aplicar una dosis de refuerzo y revalidar a partir del día 14 después del refuerzo.
· Satisfactorio: Si el título fuera mayor o igual a 0,5UI/ ml.
Observaciones: El control serológico es exigencia básica para una correcta evaluación de la inmunidad de la persona vacunada.

Con vacuna de cultivo celular
· Esquema: 3 dosis

· Días de aplicación: 0-7-28

· Vías de aplicación y dosis: Intramuscular profunda utilizando dosis completa, o previa capasitación del personal técnico, vía intradérmica, utilizando una dosis de 0,1 ml.

· Lugar anatómico de aplicación: Músculo deltoides o cara anterolateral del muslo.
· Control serológico: A partir del día 14 después de la ultima dosis del esquema.
Resultados:

· Insatisfactorio: Si el título de anticuerpos fuera menor de 0,5UI/ ml. En ese caso aplicar una dosis de refuerzo y evaluar aluego del día 14 del refuerzo.

· Satisfactorio: Si el título de anticuerpos fuera mayor o igual a 0,5UI/ ml.

Observaciones: El control serológico es exigencia básica para una correcta evaluación de la inmunidad de la persona vacunada.  


VII.3. PREVENCIÓN Y CONTROL DE LA RABIA EN LAS ESPECIES DOMÉSTICAS (CANINOS Y FELINOS)

Para alcanzar éste objetivo es fundamental establecer una serie de medidas higiénicas y sanitarias orientadas a controlar satisfactoriamente la enfermedad en sus principales reservorios domésticos, los perros y en segundo lugar los gatos.

Dichas medidas contemplan:

a) Vacunación animal extensiva , mediante programas permanentes de vacunación  por lo menos una vez al año.

El objetivo es vacunar al 80% de la población canina de un área geográfica particular.

b) Controlar a la población animal susceptible a la rabia, estableciendo programas de control de la reproducción en perros y gatos, así como también captura y eliminación de los animales callejeros sin dueño y sin control.  

c) Establecer programas de cuarentena obligatoria y vacunación inmediata para todos los animales procedentes de regiones donde exista rabia.

VII.3.1. Inmunización de especies animales domésticas.

Tiene como finalidad controlar la rabia en  la población animal susceptible.

· Se vacunará principalmente a perros (principal reservorio de la rabia urbana) y a otras mascotas a pedido de sus dueños.

· La vacuna se aplicará a partir de los tres meses de edad en los animales con buen estado de salud aparente.

· Los animales se revacunarán anualmente, excepto cuando se emplee algún tipo de vacuna que confiera inmunidad mas prolongada y que específicamente así lo garantice el laboratorio productor y lo señale el instructivo correspondiente.

· Se usará la vacuna antirrábica tipo Fuenzalida –Palacios CRL (en cerebro de ratón lactante), a falta de ésta y previa autorización de las autoridades sanitarias superiores, se emplearán otro tipo de biológico, independientemente del tipo y procedencia de la vacuna, su potencia, esterilidad e inocuidad deben ser comprobadas por pruebas de control en el laboratorio de la autoridad competente.

· La vacuna debe conservarse y manejarse de acuerdo a los instructivos del laboratorio productor.

· La vacuna será aplicada por personal debidamente adiestrado y supervisado, en el tercio medio del borde posterior del muslo,  por vía subcutánea  y a la dosis 2 ml.( según técnica de vacunación de animales)

· Se expedirá por cada animal vacunado un certificado de vacunación que se le entregará al tenedor responsable del animal.

· La vacunación comprenderá una fase intensiva de corta duración y otra permanente de mantenimiento y relleno para proteger a los animales que no fueron llevados durante la etapa intensiva y a los nuevos susceptibles.

· En la fase intensiva participarán además de los empleados del centro antirrábico o de zoonosis personal temporario que será contratado si las circunstancias lo requieren.

Está fase será precedida de una campaña de Educación para la Salud intensiva pudiéndose utilizar puestos fijos de vacunación(escuelas, ONG, sociedades de fomento, etc) o por domicilio casa por casa, En la fase permanente se vacunará en el centro de zoonosis y se reforzarán aquellas áreas cuyo porcentaje de cobertura sean bajos en puestos fijos o bien  casa por casa.

Técnica de vacunación antirrábica en animales 

1)Antes de aplicar el biológico sistemáticamente deberá comprobarse:

1. Vigencia del producto, revisando la fecha de caducidad del mismo.

2. La conservación adecuada del mismo, en refrigeración entre 4-8 ºC. 

3. Cuando se emplee otro producto distinto a la vacuna CRL debe constatarse que se han manejado y conservado en la forma indicada en el instructivo correspondiente.

4.  Cuando se emplea vacuna liofilizada, se tomará nota de la hora en que está se reconstituye , para no aplicarla una vez que ha transcurrido el plazo señalado por el laboratorio productor.

2)Para la aplicación del biológico se seguirán escrupulosamente las medidas de asepsia y antisepsia (lavado de manos utilización de agujas y jeringas estériles limpieza con algodón el frasco y la zona anatómica a inyectar, etc)

3) Una vez que ha limpiado el frasco se extrae la dosis requerida, 2 ml. cuando se emplee la vacuna CRL,   o la cantidad señalada en el instructivo cuando se emplee otro tipo de vacuna. Para la extracción del biológico se empleará una aguja  del nº 20, de 1 ¼ pulgadas de longitud de bisel largo. Una vez extraído el biológico se eliminará el aire residual y queda la jeringa cargada y lista para aplicar el producto.

4) Para facilitar la aplicación del producto se procederá a inmovilizar el animal colocándole un bozal o en su defecto una tira de venda para sujetar el hocico, a continuación con una correa se detiene del cuello o se fija a la mesa. Para embozalar al animal, sujetarlo o fijarlo en la mesa, es de gran utilidad, la presencia del propietario al cual obedece el animal.

El procedimiento mas rápido y práctico es inmovilizar al perro con una correa o soga por el cuello ayudándose el sujetador con sus piernas para impedir que se mueva con lo que se evita subirlo a la mesa. 

5) Una vez embozalado el vacunador limpia con algodón la región de la parrila costal para la aplicación de la vacuna.

6) Una vez higienizada la zona se aplica el biológico verificando que no se haya lesionado un vaso sanguíneo (extrayendo ligeramente el émbolo), si aparece sangre se retira la aguja y se aplica en otro punto.

VII.2. MÉTODOS EUTANASICOS PARA LA ELIMINACIÓN DE RESERVORIOS 

Consideraciones Generales

Se ha realizado las siguientes consideraciones con el fin de asesorar al personal profesional relacionado a los aspectos de eutanasia para diagnóstico de animales sospechosos de rabia. La eutanasia como  método debe ser  el más humanitario y apropiado para las especies animales involucradas. Con cada método se da una breve descripción, con los criterios para su uso o rechazo.

Los métodos clasificados como "aceptables", son aquellos que se consideran humanitarios  para ser utilizados con animales conscientes, o ligeramente sedados. Otros métodos solo  pueden ser aceptables si se utilizan con animales fuertemente sedados o inconscientes.

Los métodos deben emplearse con animales inconscientes, a los fines de evitar episodios que pongan en peligro la integridad física del personal a cargo de las actividades de captura y eutanasia, debe evitarse el riesgo de que el animal  recupere la conciencia antes de que muera. 

Se describen aquellos métodos utilizados con mayor frecuencia por su mejor perfomance efectiva y humanitaria. Aconsejándoselos por considerándoselos aceptables

Antecedentes
La Directiva del Consejo del 24 de Noviembre de 1986 (Comisión de las Comunidades Europeas de 1986 ) relativa a la aproximación de las disposiciones legales, reglamentarias y administrativas de los Estados miembros respecto a la protección de los animales  utilizados para experimentación y otros fines

científicos (86/609/CEE). Dado que esta Directiva protege a los vertebrados,

este documento sólo tratará de la eutanasia de los mismos. El Artículo 2 (1) define “el método humanitario de sacrificio”, como el sacrificio de un animal con el mínimo sufrimiento físico y mental, dependiendo de las especies.

Aunque este documento incluye recomendaciones para la eutanasia de los

animales de experimentación, se recomienda encarecidamente que se tomen en consideración los controles y líneas directrices, editados en

otras directivas y regulaciones de la CE para la eutanasia de los animales (por ejemplo, la   Directiva del Consejo 93/119/CE (Comisión de las Comunidades Europeas de 1993)).

Objetivos de la eutanasia

Los criterios primordiales para la eutanasia en términos de bienestar animal, son que el método   sea indoloro, consiga una rápida inconsciencia y muerte, requiera una mínima inmovilización , evite la excitación, sea apropiado para la edad,

especie y salud del animal, debe de minimizar el miedo y el estrés en el animal, ser fiable,  reproducible, irreversible, sencillo de administrar (en dosis pequeñas si es posible) y   seguro para el operador. Y en la medida de lo posible, debe reducir a su mínima expresión los daños al operador.

Definición de términos

La palabra Eutanasia significa muerte buena y debería considerarse como un acto de sacrificio    humanitario con el mínimo dolor, temor y  angustia.

La Consciencia es el estado de conocimiento de un animal normal, en el cuál puede recibir  estímulos de su ambiente externo y puede responder con la conducta normal de un individuo despierto. La Inconsciencia se utilizará para indicar insensibilidad a los  estímulos externos, como se esperaría en el coma y durante la anestesia general. Las dos maneras principales de medir la insensibilidad  son fijarse en las respuestas físicas y en las del sistema nervioso central (SNC)a nivel cortical.

El Dolor se puede definir como “una experiencia sensorial aversiva que produce

acciones motoras protectoras, dando como resultado el aprendizaje para evitarlo y que puede modificar rasgos de conducta específicos de especie, incluyendo la conducta social” (Zimmermann 1986). La utilización de la palabra dolor implica un conocimiento consciente de los estímulos y no una respuesta   refleja inconsciente.

Signos de dolor y angustia

Para asegurar la eutanasia, esto es, una buena muerte, es importante reconocer los signos de  dolor, temor y angustia en las especies más relevantes. Todo el personal debe entrenarse en el reconocimiento de estos signos de

sufrimiento en las especies con las que estén trabajando. La valoración de estos factores debe  basarse fundamentalmente en las observaciones de conducta anormal y en respuestas fisiológicas que demuestren ansiedad y temor.

Dependiendo de las especies pueden incluir:

· vocalizaciones de angustia (no siempre en el rango audible para humanos),

· lucha

· intentos de huída

· agresiones defensivas o redirigidas

· respuesta de paralización/inmovilización,

· jadeo

· salivación

· micción, defecación y evacuación de los sacos anales

· dilatación de pupilas

· taquicardia

· sudoración

· contracciones reflejas de la musculatura esquelética, que originan temblor, tremor y otros espasmos musculares.

Algunas de estas respuestas pueden suceder  tanto en animales conscientes como   inconscientes. La inmovilidad no se debe considerar  como inconsciencia, cuando el animal en realidad está consciente.

Cuando se valora el método más humanitario de eutanasia para cualquier animal, la sedación previa puede ser considerada como un método para reducir la posible ansiedad y angustia. Sin embargo, un factor que se debe considerar es

que esto implicará más manipulación, lo que añadirá más ansiedad al animal, anulando la finalidad del sedante.

Al determinar el método de eutanasia, se debe considerar la necesidad de minimizar el temor y  el recelo. Las vocalizaciones por angustia, la conducta con miedo y la liberación de ciertos olores o feromonas por un animal atemorizado, pueden causar ansiedad y recelo en otros. Hay que tener presente que muchas de las vocalizaciones son a altas frecuencias y están fuera del rango auditivo humano. Por ello, cuando sea posible, los animales no deben estar presentes durante la eutanasia de otros, especialmente de su misma especie. Esto es particularmente importante cuando las vocalizaciones o la liberación de feromonas pueden producirse durante la inducción de la inconsciencia. Es también conocido que el último animal extraído de un grupo puede alterarse y por ello los dos últimos animales tendrían que extraerse juntos.

Reconocimiento y confirmación de la muerte

Es esencial que todo el personal esté entrenado para ser capaz de reconocer y confirmar la muerte en todas las especies con las que estén trabajando. Los aspectos mas importantes en el reconocimiento de la muerte incluyen el cese del latido cardiaco y la respiración, ausencia de reflejos y en los animales de laboratorio pequeños, la bajada de la temperatura corporal por debajo de 25 °C. El método elegido dependerá de las especies que se estén manejando. Si existiese alguna duda en la confirmación de la muerte, se debería utilizar un segundo método para sacrificar al animal.

Personal y entrenamiento

Todos los métodos de eutanasia son susceptibles de ejecutarse incorrectamente, y por ello, el personal que lleve a cabo la eutanasia de los animales, debe estar adecuadamente entrenado para realizarla del modo mas efectivo y humanitario .Debe ser practicado por un profesional calificado.

Los programas de entrenamiento deben incluir cursos sobre métodos de eutanasia adecuados para cada especie y regulaciones nacionales y de mercosur en un futuro sobre bienestar animal.

El entrenamiento debe incluir aspectos tales como el reconocimiento del dolor, temor, angustia, ansiedad, insensibilidad y muerte para todas las especies que se utilicen. Se deben añadir cursos detallados sobre métodos de eutanasia para cada especie, incluyendo la valoración sobre los métodos mas humanitarios y adecuados dependiendo de la especie y de los requerimientos experimentales. El personal debe ser físicamente capaz de llevar a cabo varias técnicas de eutanasia, y también debe tener la suficiente experiencia en el manejo e inmovilización de las especies más relevantes, para minimizar la angustia, temor y ansiedad.

Los cursos deben incluir métodos estandarizados para ser usados en la confirmación de la muerte. Los cursos de entrenamiento deben cubrir también el funcionamiento y el mantenimiento de los equipos que se utilicen .

Al finalizar cada curso es necesario realizar una evaluación que incluya los aspecto no solo profesionales sino también psicofísicoas.

El personal experimentado que haya desarrollado una relación de confianza en

particular con los animales a los que ha de realizar la eutanasia, debería ser el que lleve a cabo la eutanasia de estos animales, ya que esto minimizará en éstos el estrés y la ansiedad.

En cualquier circunstancia en que se realice la eutanasia debe  quedar demostrado la profesionalidad y sensibilidad hacia el valor de la vida animal. El grado de angustia experimentado por aquellas personas que observan o llevan a cabo la eutanasia en cualquiera de sus formas, es dependiente de sus conocimientos, de su filosofía personal y de sus principios éticos acerca del uso de animales de investigación. El estrés producido al realizar la eutanasia aumenta cuando hay fuertes lazos emocionales entre el personal y animales en particular, o cuando se sacrifican periódicamente gran número de animales. El estrés experimentado por las personas que habitualmente llevan a cabo eutanasia puede producir una fuerte sensación de insatisfacción con el trabajo o alienación, que se puede manifestar como ausentismo, belicosidad o un manejo de los animales descuidado o insensible, junto con una alta tasa de rotación del personal. A través de los programas de entrenamiento se deben desarrollar aptitudes en los profesionales para poder hacer frente a estos problemas. Los efectos de los diversos agentes y métodos  pueden ser subjetivos, y están basados en juicios profesionales, experiencia e intuición. En ciertas prácticas, algunas de las desventajas y controversias pueden estar basadas en consideraciones sentimentales y estéticas, más que en datos científicos fidedignos. Algunos métodos físicos pueden ser estéticamente desagradables pero muy humanitarios. La elección del método de eutanasia debe de estar basada primordialmente en principios humanitarios hacia el animal, más que en las sensibilidades del técnico que lleve a cabo la tarea, o de las personas que llevan a cabo la eutanasia. Sin embargo, al personal se le debe dar la oportunidad de rechazar el llevar a cabo métodos de eutanasia que ellos personalmente encuentran desagradables.

Manejo e inmovilización

Al igual que otros procedimientos aplicados a animales, la eutanasia requiere un cierto control físico sobre el animal. El grado de control y el tipo de inmovilización necesitado vendrá determinado por la especie animal, raza, tamaño, grado de domesticación, presencia de una herida dolorosa o enfermedad, grado de excitación y método de eutanasia. Es vital un control adecuado para minimizar el dolor y la angustia en los animales, para asegurar que no haya peligro para la persona que lleva acabo la eutanasia y frecuentemente para proteger a otros animales y personas. Una inmovilización suave pero firme por un cuidador conocido, un manejo cuidadoso, acariciar y hablar durante la eutanasia, tienen a menudo un efecto calmante sobre muchos animales. Puede ser necesaria la utilización previa de fármacos, tranquilizantes e inmovilizantes cuando la captura o inmovilización puedan producir dolor, lesiones, ansiedad en el animal, o peligro al operador.

Equipamiento

Los instrumentos, el equipamiento y las instalaciones utilizadas para aturdir o sacrificar animales deberían estar diseñadas, construidas y mantenidas de modo que se consiga rápidamente el aturdimiento y la muerte. Deben ser periódicamente inspeccionadas y limpiadas para asegurar que estén en buen estado y que funcionarán correctamente en todas las ocasiones. Se debe limpiar la sangre, orina y heces ya que podrían causar ansiedad a los animales que vayan a continuación.

Eliminación de cadáveres y residuos

Se deben evaluar los posibles riesgos hacia los humanos cuando se conozca que los animales son portadores de agentes zoonóticos y el personal que maneje estos cadáveres deberá tomar las precauciones necesarias para su protección y la

de los demás. Se debe tener cuidado al deshacerse de los cadáveres y otros residuos, (por ejemplo agua que lleve sustancias disueltas) que no supongan peligro para otras personas o para el medio ambiente. Los métodos químicos ( excepto el anhídrido carbónico) no se deben utilizar en animales destinados a consumo humano o cuando el cadáver pueda entrar en la cadena alimentaria.

Los técnicos deben asegurarse que cumplen la legislación nacional e internacional.

Comentarios generales sobre los métodos de eutanasia

En esta sección hay una lista con la mayoría de los métodos que han sido  utilizados para sacrificar animales de experimentación. Para aquellos métodos menos claros que no se mencionan debería asumirse, en general, que no son considerados aceptables hasta que hayan sido cuidadosamente valorados bajo los criterios dados anteriormente y hayan sido considerados humanitarios por un veterinario.

Los agentes pueden causar la muerte por tres mecanismos básicos:

(1) hipoxia, directa o indirecta

(2) depresión directa de las neuronas esenciales para las funciones vitales  

(3) interrupción física de la actividad del cerebro y destrucción de neuronas esenciales para la vida (Andrews et al. 1993, Lumb & Jones 1984 ). 

VII.3.2.1. Métodos aceptables de eutanasia

Métodos físicos

Estos métodos deben producir la inmediata pérdida de consciencia a través del trauma físico del cerebro. Son los mas útiles cuando los métodos farmacológicos puedan interferir en el propósito del experimento. Aunque los métodos físicos pueden ser estéticamente menos agradables para los observadores y los que sacrifican a los animales, en manos expertas son rápidos, seguros y posiblemente los que producen menos angustia en el animal. Para todos estos métodos es esencial la formación de especialistas. Estos métodos necesitan inmovilización, lo cual puede causar estrés adicional para algunos animales. Si es posible ,el animal no debería ser sacrificado de modo que pueda ser visto u olido por otros animales

Disparo

El disparo en la cabeza, para asegurar la destrucción inmediata del cerebro, es un método de sacrificio efectivo y humanitario para grandes reptiles y mamíferos ( Australian Veterinary Association 1987, Longair et al. 1991). Se puede dividir en dos tipos:

bala libre o bala cautiva (con penetración o percusión). El tipo de arma utilizada se debe seleccionar de acuerdo con la especie que se ha de sacrificar y

el entorno.

(1) Bala libre: Se debe tener especial cuidado para evitar el peligro para el operador. Todo el personal debe estar entrenado en estas técnicas para asegurar la posición correcta del arma y así alcanzar directamente el cerebro (Longair et al.1991). No se debe realizar dentro de un edificio el disparo de una bala libre, ya  que las balas rebotadas pueden causar daño a las personas, pero se puede usar de modo eficaz en el campo por tiradores expertos. Cuando el animal se pueda sujetar convenientemente es preferible el método de la bala cautiva, ya que es menos peligroso para el personal.En caballos se prefiere un sacrificio humanitario con bala libre (Blackmore 1985,Dodd 1985, Oliver 1979).

(2) Bala cautiva: La bala cautiva penetrante es una herramienta eficaz para  conseguir dejar inconscientes a muchos de los animales grandes (Blackmore & Delaney 1988, Daly & Whittington 1989, Green 1987, Longair et al. 1991). El propósito de este aturdimiento por golpe es conseguir que el animal quede inmediatamente insensible al dolor por producirle concusión (Ministry of Agriculture, Food and Fisheries 1993). El animal debe permanecer insensible hasta que se lleve a cabo la exanguinación 

( Blackmore 1993). Se puede reconocer un golpe eficaz, porque tras el disparo el animal se colapsa inmediatamente quedando su cuerpo y músculos rígidos y no debería presentar el reflejo de la estación. La respiración acompasada normal debería cesar, debería haber perdida del reflejo palpebral y el ojo debería apuntar hacia fuera y no rotar hacia  a zona posterior del cráneo. La efectividad del golpe aturdidor depende de la precisión al colocar la pistola, del uso del cartucho adecuado en relación a la especie y tamaño del animal, el tamaño y la velocidad de la bala cautiva y el mantenimiento en condiciones de la pistola. El lugar de penetración difiere con cada especie y por ello este método debería llevarlo a cabo solamente personal adecuadamente entrenado. Se debe utilizar la inmovilización adecuada que prevenga el posicionamiento incorrecto de la pistola. La pistola recomendada es aquella que tenga la bala cautiva retirada en el cañón antes de disparar, mejor que aquella en la que la bala cautiva se extienda mas allá del cañón, ya que, la que la tiene retirada es más probable que genere una mayor velocidad de la bala cautiva, en el momento del impacto. El operador debería asegurarse que la bala cautiva se retrae completamente tras cada disparo, de no ser así, no debería volver a utilizar la pistola hasta haber sido reparada. La bala cautiva debe limpiarse siempre adecuadamente tras cada uso.
Métodos químicos

Muchos anestésicos se utilizan en sobredosis como agentes eutanásicos. Un anestésico es un agente que produce, de un modo controlado, la ausencia de percepción de cualquier sensación. Produce inconsciencia, analgesia y relajación muscular suficiente para realizar los procedimientos sin dolor. Las manifestaciones por sobredosis de anestésico incluyen: aparición de arritmias cardiacas; el tiempo de llenado capilar aumenta progresivamente hasta 3 o más segundos; la respiración se hace mas lenta, superficial e irregular, se vuelve diafragmática o puede cesar; el color de la piel y de las membranas mucosas puede ser de pálido a cianótico; los reflejos cardiovasculares, del sistema nervioso central, musculoesqueléticos, gastrointestinales y oculares están enormemente disminuidos o abolidos; la presión sanguínea cae rápidamente hasta producir una profunda hipotensión (valor medio <20-30 mmHg).

Agentes inhalatorios

Los agentes inhalatorios son, o bien vaporizados, o bien conducidos como gas hasta cámaras o circuitos anestésicos. Las cámaras que se utilicen para la distribución de estos agentes, deben estar diseñadas adecuadamente, de modo que aseguren la distribución uniforme del gas y la rápida exposición de los animales a una concentración alta del agente. Su utilización es de gran interés en muchos animales pequeños, gatos y perros pequeños ( Smith et al. 1986 ). Los animales recién nacidos son más resistentes a la hipoxia y tardan más tiempo en  morir: por ello hay que utilizar otros métodos.

Es importante seleccionar agentes que no sean desagradables al ser inhalados, porque algunos pueden ser irritantes y por ello stresantes. Los agentes que produzcan convulsiones antes de la  inconsciencia son inaceptables para la eutanasia.

Cuando se administren agentes inhalatorios hay que tomar precauciones de seguridad, utilizando un equipo adecuado de recogida de gases. Se debe confirmar la muerte.

Dióxido de carbono

A concentraciones superiores al 60% el dióxido de carbono (anhídrido carbónico) actúa como un agente anestésico y produce rápidamente la perdida de  inconsciencia (Green 1987). Es muy eficaz y humanitario para la eutanasia de la mayoría de los animales pequeños utilizándolo por encima del 70% de concentración. El dióxido de carbono estimula el centro respiratorio, lo que puede causar al animal ansiedad y estrés y al mismo tiempo resulta para el observador estéticamente desagradable.

El dióxido de carbono puede formar ácido carbonico al contactar con las membranas  mucosas nasales, lo cual puede producir un efecto de hormigueo o picazón, que puede resultar moderadamente irritante para algunas especies cuando se utiliza en concentraciones menores (Lucke 1979).

Para la mayoría de los animales, se recomienda situarlos inmediatamente en atmósfera de CO2 >70% , ya que pierden la consciencia muy rápidamente debido al efecto narcótico del alto aporte de CO2 al cerebro, sin producir hipoxia (Blackshaw et al. 1988, Forslid et al. 1986).

En animales conscientes el 100 % de CO2 puede causar grave disnea y angustia (van Zutphen et al. 1993).

No se debe utilizar para gatos y especies mayores, porque a veces produce excitación (Glen & Scott 1973, Klemm 1964) y algunos animales tienen aversión a su olor picante. 

En algunas especies parece reducirse el estrés y la ansiedad, pero está acompañado de un tiempo de inducción mas largo (Blackmore 1993). Hewett et al. (1993 ) manifestó que no había ventajas para el bienestar al utilizar mezclas de CO2 /O2.

Puede resultar difícil mezclar gases con  precisión para uso rutinario.

El dióxido de carbono es mas pesado que el aire, por ello un llenado incompleto de la cámara eutanásica puede permitir evitar la exposición al gas a los animales altos o que trepen. Por ello la cámara debe ser llenada previamente con CO2 hasta el 70% antes de  introducir los animales en ella. Sin embargo, otros opinan que puede ser mejor llenar la cámara una vez que los animales han sido colocados en ella. Las cámaras deben estar diseñadas para evitar que se hagan daño los animales y, si es posible, disponer de mecanismos por los que la concentración de  CO2 se pueda medir rápidamente y con exactitud. Hay que tener la precaución de  limitar el número de animales que se pongan cada vez en la cámara, para mantener constante  la concentración de CO2 .

El dióxido de carbono no es inflamable ni explosivo, por lo que presenta poco riesgo para el operador. Los extintores contra incendios y la nieve carbónica no son aceptables por la baja  temperatura de ambos y el ruido que produce el extintor.

Monóxido de carbono

Produce una muerte rápida, ya que se mezcla con los eritrocitos en competencia por el  oxígeno, produciendo de este modo hipoxia (Chalifoux & Dallaire 1983 ). Como no tiene olor la angustia es mínima o no existe, (Blackmore 1993, Breazile & Kitchell 1969, Green 1987, Smith et al. 1986). Esta aceptado para pequeños animales, pero en perros y gatos  después de la inconsciencia pueden aparecer vocalizaciones y convulsiones, haciéndolo estéticamente desagradable. La muerte debe  confirmarse por métodos físicos. El monóxido de carbono se puede conseguir de tres maneras:  por interacción química de formiato sódico con ácido sulfúrico; de colectores de motores de combustión interna; y gas CO comprimido comercial. El monóxido de carbono del escape de un motor de gasolina es muy irritante para las vías respiratorias. Para llegar a utilizarse en eutanasia, debe ser enfriado a través de una cámara de agua y filtrado, utilizando una unidad depuradora de gases para retirar los diversos óxidos de nitrógeno, restos de hidrocarburos, óxidos de hidrocarburos y partículas decarbono. Bajo ninguna circunstancia se utilizarán los gases de salida de motores diesel.

Solamente está recomendado el CO comercial. Los animales se introducirán en la cámara  solamente después de haberla llenado con un 6% en volumen de CO proveniente de una 

Anestésicos inhalatorios volátiles. 

Cuando se utilice cualquier anestésico líquido, se debe de tener mucho cuidado en no permitir al animal entrar en contacto con él. Se debe asegurar suficiente aporte de aire u oxígeno, durante el periodo de inducción para prevenir la hipoxia (Andrews et al. 1993). La exposición a gases anestésicos en concentraciones traza, está reconocida como un riesgo para la salud de los

humanos y requiere el empleo de aparatos de recogida de gases, para ser utilizados en el ambiente de trabajo. Los anestésicos inhalatorios volátiles no son inflamables ni  explosivos.

Halotano

 El halotano es un agente anestésico usado comúnmente para pequeños animales de  laboratorio y es de actuación rápida y libre de estrés cuando se utiliza en sobredosis para  eutanasia. Posee un efecto depresor sobre los sistemas cardiovascular y respiratorio (Green1987).

Enflurano

 El enflurano es un agente anestésico usado comúnmente para pequeños animales de laboratorio y es de actuación rápida y libre de estrés cuando se utiliza en sobredosis para eutanasia (Green 1987). Posee un efecto depresor sobre los sistemas cardiovascular y  respiratorio. Se le preferirá respecto del halotano cuando se realicen trabajos de metabolismo de fármacos o toxicología, ya que en el hígado se metaboliza una cantidad muy  pequeña de esta sustancia.

Isoflurano

 El isoflurano es un agente  anestésico utilizado comúnmente, es de actuación rápida y libre de estrés para eutanasia usado en sobredosis. El isoflurano produce  depresión respiratoria y cardiovascular, sin embargo, tiene un olor picante por lo que no  debe usarse con animales que sean capaces de aguantar la respiración. Es particularmente útil cuando se vayan a usar tejidos como el hepático, para estudios toxicológicos o microsomales, ya que no experimenta metabolismo hepático.

Agentes inyectables

Muchas mezclas patentadas, específicamente preparadas para la eutanasia de los animales ,  son sencillamente agentes anestésicos de potencia triple, como el pentobarbital sódico, pero otros pueden llevar incorporados agentes bloqueantes neuromusculares. Es esencial que el animal esté totalmente anestesiado antes de

hacer efecto los agentes bloqueantes  neuromusculares, para prevenir la angustia en el animal. Antes de utilizar cualquier agente para eutanasia el técnico consultará el prospecto con  referencia a la dosis y vía de inyección. En general, cuando se utilizan agentes anestésicos, el doble de la dosis anestésica produce parada respiratoria, mientras que cuatro veces esa dosis produce parada cardiaca cuando se utiliza ventilación asistida. Tres veces la dosis, normalmente, produce la muerte rápida y uniformemente en animales no ventilados.

Se puede administrar la inyección por varias vías. Se prefiere la administración intravenosa porque el efecto es mas rápido y fiable. Es mas fácil de administrar la inyección intraperitoneal, especialmente en especies en las que las venas

son pequeñas y difíciles de acceder, pero lleva más tiempo para que actúe pudiendo causar irritación y durante ese tiempo dolor y angustia.

Debe evitarse la inyección intrapulmonar debido a las molestias que puede causar. No son  aconsejables las rutas oral y rectal debido al prolongado comienzo de la acción, amplio  rango de la dosis letal y la irritación potencial de los tejidos. Las vías intramuscular y  subcutánea no se deben utilizar ya que tardan

mucho tiempo en actuar. La vía intra cardiaca es muy dolorosa y no siempre se tiene éxito al primer intento de penetrar el corazón; por ello estas técnicas no se recomiendan excepto en animales insensibilizados.

A los animales excitables y bravos se les tratará previamente con una combinación neuroleptoanalgésica, un tranquilizante u otro depresor del SNC. Es esencial para la utilización de estos métodos que el personal esté entrenado.

Debido a los residuos en la carne, hay que tener cuidado con la eliminación de los cadáveres.

También se deben tomar precauciones para asegurar la seguridad del personal.

Barbitúricos

Son los agentes eutanásicos mas ampliamente utilizados y aceptados para la mayoría de los animales (Hatch 1982 ). Incluye los derivados del ácido barbitúrico, oxibarbitúricos (Pentobarbital sódico, secobarbital), tiobarbitúricos (tiopental) y varias mezclas de barbitúricos. El pentobarbital sódico estaconsiderado comúnmente como el agente mas adecuado. Todos ellos actúan deprimiendo el sistema nervioso central (SNC) y producen paro cardíaco y respiratorio. Producen una rápida eutanasia con un mínimo de molestia, dependiendo de la dosis del agente y la ruta de inyección (se prefiere la ruta intravenosa ya que es la más rápida). En algunos países solo se pueden obtener los barbitúricos con licencia.

Pentobarbital sódico Se utiliza generalmente tanto en inyección intravenosa como

intraperitoneal en la concentración del 18%, (200 mg/ml) a una dosis de 200 mg/kg para eutanasia. La inyección intravenosa produce una muerte mas rápida, pero la ruta intraperitoneal puede ser mas fácil de realizar en muchas especies, reduciendo de ese modo el estrés causado por la manipulación. Sin embargo, el pentobarbital sódico puede producir irritación del peritoneo lo que se puede evitar  diluyéndolo. La inyección intra cardíaca sólo puede utilizarse si el animal esta totalmente anestesiado, ya que es muy doloroso y por ello no se considera aceptable

T-61

Este agente combina un anestésico local, (clorhidrato de tetracaína) un hipnótico y una sustancia curariforme (N-2-(m-metoxifenil)-2-etilbutil-1-gamma-hidroxibutiramida (20%, 4,4’-metilen bis-ciclohexiltrimetil ioduroamónico (0,5%) e clorhidrato de tetracaína (0,5 %) en solución acuosa con formamida). Sólo se puede inyectar de modo intravenoso muy lento, ya que de otro modo es doloroso. En aves pequeñas se puede inyectar en el músculo pectoral, pero no es adecuado para aves de corral. Se debe sedar al animal antes de la administración de T-61.
Se suscitó interés acerca de si el fármaco curariforme podía causar el cese de la actividad respiratoria antes de quedar inconsciente, (Barocio 1983, Baumans et al. 1988, Eikmeier 1961, Quin 1963, Lumb et al. 1978, Rowan 1986) causando por ello angustia al animal, pero Hellebrekers et al. (1990) mostró que la pérdida de consciencia y la pérdida de actividad muscular en conejos y perros, aparecían simultáneamente, haciendo por esto que este agente sea aceptable para la eutanasia. El  relajante muscular previene el bloqueo terminal descrito en los barbitúricos, haciéndolo más aceptable para el observador. En algunos perros hay vocalización y actividad muscular. No es una respuesta consciente, pero puede ser estéticamente desagradable. En muchos países

no es una sustancia controlada y por ello puede ser mas fácil de obtener que los barbitúricos. En otros países, como en Suecia, no esta disponible.

VII.3.2.2 Métodos aceptables con animales inconscientes

Exanguinación

Sólo se llevará a cabo la exanguinación total después de dejar insensible al animal por otro método, debido al estrés asociado con la hipovolemia extrema, y el dolor producido al incidir vasos sanguíneos profundos. No se debe exanguinar a un animal de modo que otros  animales puedan verlo u olerlo, utilizando otra habitación cuando sea posible. 

Nitrógeno/argón

El nitrógeno o el argón desplazan el O2 y producen la muerte por hipoxia. Al 39% de  concentración, las ratas quedan inconscientes pero no hasta los 3 minutos, mostrando signos de pánico y angustia (Andrews et al. 1993). En animales jóvenes produce inconsciencia pero no la muerte. En perros y gatos la aparición de la inconsciencia tarda 1-2 minutos, con hiperpnea unos diez segundos antes del colapso (Herin et al. 1978, Quine 1980, Quine et al. 1988, Rowsell 1981, 1990). Por ello, no es un método aceptable a menos que el animal este anestesiado.

Etanol

Este método, descrito por Lord, (1989, 1991)consiste en la inyección intraperitoneal en ratones de 500 µl de etanol al 70%. El etanol produce depresión del sistema nervioso central. Los ratones manifiestan una gran pérdida de

control muscular, antes de entrar en coma, seguido de una parada respiratoria. Puede haber irritación del peritoneo. Wallgren y Barry III (1970) establecieron que es irritante a concentraciones superiores al 10% peso/volumen y que la mortalidad se debe a trauma inespecífico. No es aceptable para la eutanasia en vertebrados, a menos que estén anestesiados.

Hidrato de cloral

Actúa por depresión lenta del sistema nervioso central. No es aceptable su uso por si solo, ya que carece de efectos analgésicos, tarda mucho en hacer efecto, produce movimientos en el animal estéticamente cuestionables, se necesitan

grandes volúmenes y causa irritación en el peritoneo (Breazile & Kitchell 1969, Hatch 1982). Se puede utilizar para grandes animales por vía intravenosa bajo anestesia, (Lumb 1974) o en combinación con sulfato magnésico o pentobarbital sódico (Olfert et al. 1993).

Cloruro potásico

El ión potasio es cardiotóxico. El cloruro potásico produce jadeo, vocalizaciones,

espasmos musculares y episodios convulsivos (Lumb 1974). Además no es agradable para el observador. No es aceptable para eutanasia a menos que el animal este totalmente anestesiado.

VII.3.3. Métodos que no son aceptables para eutanasia

Descompresión/vacío

Este método actúa por inducción de hipoxia cerebral. Puede haber efectos físicos adversos  debidos a los gases atrapados en las cavidades corporales (por ejemplo senos, trompas de eustaquio) al expandirse, lo que puede causar dolor intenso y molestias antes de quedar  inconsciente el animal (Von Cranach et al. 1991a). Existe además la posibilidad de fallo del equipo, resultando una rápida recompresión con dolor intenso y angustia en los animales. El animal inconsciente puede hincharse, sangrar, vomitar, convulsionarse, orinar y defecar y es estéticamente desagradable para el observador (Booth 1978, Hatch 1982 ). También puede tardar algún tiempo hasta quedar inconsciente

(Barber 1972). Por estas razones no es aceptable como método de eutanasia.

Hipotermia

La hipotermia consiste en sacrificar a los animales exponiéndolos a muy bajas

temperaturas, como por ejemplo en los ultracongeladores. Se sabe que la hipotermia actúa como un agente anestésico hasta cierto punto (Phifer & Terry 1986). 

Sin embargo, no es un método de eutanasia aceptable para ningún animal. Sólo se pueden utilizar los ultracongeladores para asegurar la muerte una  vez que el animal este totalmente inconsciente y sea improbable que se recupere (Summerfelt & Smith 1990).

Hipertermia

Se ha sugerido para algunos vertebrados poiquilotermos la elevación de la temperatura con el fin de sacrificarlos, ya que morirán por encima de su temperatura critica, la cuál puede ser de solamente unos grados por encima de su rango de actividad normal, pero esto no es  aceptable. Los animales nunca serán introducidos en agua hirviendo ya que causa un dolor intenso y una muerte lenta.

Ahogamiento/extracción del agua

El ahogamiento no es un método humanitario de eutanasia para ningún vertebrado ya que es lento, produce estrés intenso y ansiedad por la hipoxia. No es aceptable el sacar del agua a los vertebrados con agallas (incluyendo los renacuajos)

 ( Kestin et al. 1991).

Rotura de cuello

Este método no es aceptable para la eutanasia de aves ni de ningún animal.

Estrangulamiento

Este no es un método aceptable para sacrificar ningún animal, debido al tiempo que tarda en quedar inconsciente, el dolor, la excesiva ansiedad y el estrés que produciría.

Protóxido de nitrógeno

Son necesarias concentraciones hipóxicas de casi el 100% para conseguir la eutanasia y es de actuación lenta causando por ello estrés innecesario. El animal se convulsionará después de perder la consciencia, lo que reduce la aceptabilidad para el observador. No es un agente eutanásico aceptable.

Éter (éter dietílico)

El éter es irritante para las membranas mucosas y a concentraciones altas, habitualmente encontradas en el interior de los contenedores y campanas, puede ser estresante para los animales, ya que eleva las catecolaminas (Blackshaw et al. 1968, Breazile & Kitchell 1969, Green 1987 ). Si se utiliza con un vaporizador resulta menos irritante (Baumans, comunicación 1995). Es peligroso para el técnico por sus propiedades explosivas. No es un método aceptable de eutanasia.

Cloroformo

Actúa deprimiendo el sistema nervioso central y produce fallo cardiaco y respiratorio. No es aceptable como agente eutanásico ya que es hepatotóxico, nefrotóxico y carcinogénico para el técnico y para otros animales. Antes de la pérdida de consciencia produce excitación (Breazile & Kitchell 1969
Metoxiflurano

El metoxiflurano se utiliza habitualmente como agente anestésico, pero es de actuación muy lenta y existe una gran probabilidad de recuperación total incluso después de veinte minutos de sobredosis. 

Tricloroetileno

Debido a que el tricloroetileno es principalmente un agente analgésico y produce

solamente anestesia ligera no es aceptable como agente para eutanasia. 
Gas Cianhídrico
El gas cianhídrico bloquea la captación de oxigeno, causando dificultades respiratorias y convulsiones violentas antes de comenzar la inconsciencia y la muerte (Hatch 1982). Es además muy peligroso para el técnico. No es aceptable para la eutanasia de ningún animal.

Uretano

Se pueden colocar los animales en una solución de uretano al 1-2%. Se utiliza habitualmente como anestésico. Sin embargo, es muy carcinogénico y debido al potencial peligro para el técnico y los problemas de su eliminación segura no es aceptable 

(Summerfelt & Smith 1990).

Agentes bloqueantes neuromusculares

Bajo ninguna circunstancia se utilizaran para eutanasia agentes bloqueantes

neuromusculares y otros agentes que no induzcan pérdida de consciencia previa a la muerte.
 Ketamina

La ketamina no se considera aceptable como agente único para eutanasia, ya que serian necesarios grandes volúmenes. Puede ser aceptable usado junto con xilacina.

Sedantes

Los sedantes no son aceptables como agentes eutanásicos debido a los enormes volúmenes que serían necesarios para producir la muerte.

Sulfato magnésico

Se ha utilizado sólo o junto con pentobarbital sódico a 80 mg/kg. Es un agente bloqueante neuromuscular y un depresor del miocardio, no un depresor del sistema nervioso central (Hatch 1982, Olfert et al. 1993). Se requieren grandes volúmenes y los animales pueden mostrar espasmos musculares, episodios convulsivos, vocalizaciones, respiración jadeante y defecación antes de morir (Breazile & Kitchell 1969). El animal permanece consciente hasta que el cerebro sucumbe a la anoxia anoxémica.

Carece de efectos analgésicos o anestésicos y por ello no es aceptable como agente único.

Otros anestésicos inyectables

Se puede inducir la eutanasia con muchos otros agentes, (ejemplo: alfaxolona/alfadolona , propofol) pero debido a que estos agentes poseen un margen de seguridad relativamente amplio, se necesitarían dosis muy altas reduciendo su aceptabilidad.

Otros agentes

Otros agentes que tampoco deben usarse incluyen nicotina (que produce serios efectos colaterales antes de la muerte) y estricnina (que excita el sistema nervioso central y el animal permanece consciente y con un dolor muy

intenso hasta que muere por asfixia) (Hatch 1982, Lumb 1974 ).

Agentes administrados por vía oral

En algunos establecimientos de cría a gran escala se han añadido agentes al agua de bebida para la eutanasia masiva de algunos animales.

Existe siempre el riesgo de que algunos animales no reciban la dosis adecuada y el tiempo de actuación es generalmente lento.

Estas sustancias son peligrosas para el técnico y no son aceptables para ser utilizadas como agentes eutanásicos.

Analgésicos narcóticos

Los derivados opiáceos como la morfina y la etorfina, son depresores del sistema nervioso central al igual que los analgésicos. Su sobredosis produce la muerte por depresión de los centros respiratorios en la médula. Hay una gran variabilidad de reacciones en las distintas especies: algunas enloquecen con dosis grandes

de estas sustancias. Debido a que no hay mucha información acerca de cuán humanitarias son estos fármacos, no son aceptables como agentes eutanásicos.

VIII. CONDUCTA EN CASO DE ABANDONO DE TRATAMIENTO

El  tratamiento profiláctico anti-rábico humano debe estar garantizado todos los días inclusive los fines de semana y los feriados. 
Es responsabilidad del servicio que atiende al paciente realizar la búsqueda activa inmediata delos pacientes que no prosiguen o no concurren al tratamiento para la aplicación de cada dosis de vacuna. Las conductas indicadas para pacientes que no prosiguen o no concurren al tratamiento son las siguientes:

A. Paciente en Uso de la Vacuna Fuenzalida & Palácios

Completar las dosis de vacuna prescritas anteriormente y no iniciar nueva serie
B. Paciente en Uso de la Vacuna de Cultivo Celular

a) En el esquema recomendado ( días 0, 3, 7, 14 y 28 ), las cinco dosis deben ser administradas en un período de 28 días a partir del inicio del tratamiento.

b) Cuando el paciente falta para la segunda dosis: aplicar el día que es atendido y continuar con una tercera dosis con un intervalo mínimo de dos días.

c) Cuando el paciente falta para la tercera dosis: aplicar el día que es atendido y continuar con la cuarta dosis con un intervalo mínimo de cuatro días. 

d) Cuando el paciente falta para la cuarta dosis: aplicar el día que es atendisdo y continuar la quinta dosis  para  14 días después.
IX. BASES GENERALES DEL TRATAMIENTO

a) La profilaxis contra la rabia debe ser iniciada lo mas precozmente posible. 

b) Siempre que fuese indicado tratar al paciente en cualquier momento, INDEPENDIENTEMENTE del tiempo transcurrido entre la exposición y el acceso a la unidad de salud. 

c) La historia de vacunación del animal agresor NO constituye un elemento suficiente para no comenzar el tratamiento antirrábico humano. 

d) Si se interrumpe el tratamiento, completar las dosis de vacuna prescriptas anteriormente y no iniciar nueva serie. Se recomienda que el paciente evite esfuerzos físicos excesivos y bebidas alcoholicas durante y luego del tratamiento. 
e) En caso de accidente por vacuna anti-rábica de vírus vivo el paciente debe recibir esquema completo (suero + vacuna).
f)  Se indica el uso de suero antirrábico para los pacientes considerados inmunizados por tratamiento anterior, excepto en los casos de aquellos pacientes inmunodeprimidos o en caso de duda sobre tratamiento anterior. En caso de duda indicar el tratamiento con suero. 
g) En los casos en que se conoce tardiamente la necesidad del uso de suero antirrábico o cuando existe algún impedimento para su uso, aplicar la dosis de suero recomendada antes de la aplicación de la 7ª dosis de vacuna  Fuenzalida & Palacios o antes de la aplicación de la 3ª dosis de vacuna de cultivo celular Luego de ese plazo el suero no es mas necesario.
X. EVALUACIÓN

La evaluación nos permite medir el efecto que se está produciendo en la solución del problema y en que medida se está cumpliendo con las metas propuestas.

Esta evaluación estará en función de las metas programadas, de los recursos utilizados y de las estrategias de control empleadas.

Para ello deberán tenerse en cuenta algunos indicadores que permitan medir de alguna manera la efectividad del programa, sobre la incidencia de la enfermedad.

Estos son:

Indicadores de Incidencia:

· Nº de casos de rabia humana y canina por por localidad , estado, total del país, por año, período, etc.

· Casos de rabia humana y canina por ciudades principales del país, por año.

· Nº de casos de rabia humana por especie de animal transmisor y por año.

· Nº de casos de rabia en otros animales domésticos por especie, estado y total del país por año, período, etc.

· Nº de casos de rabia en animales silvestres por especie por estado y por total del país, por año y período.

· Poblaciones humana y canina por estado y por año.

· Poblaciones humana y canina por ciudades y por año.

· Tasas de rabia canina por ciudades, estado y total del país por año y período.

· Información sobre definición de casos de rabia humana y rabia animal, criterio para confirmación (clínico y  de laboratorio) y para notificación de casos e instrumentos  (fichas) utilizados y periodicidad de notificación.

Indicadores de reducción de riesgo:

· Nº de perros y gatos vacunados contra la rabia por estado, total del país en campañas y operativos de rutina por año, período, etc.

· Cobertura (porcentual) de vacunación antirrábica canina por ciudades , estado y total del país, por año,  período, etc.

· Información sobre investigación y control de focos de rabia canina, por ciudades principales, estado y total del país por año y toyal del período.

· Nº y distribución por ciudad y estado de centros antirrábicos u otras instalaciones destinadas al control de población canina.

· Nº de perros callejeros capturados, nº de sacrificados, por ciudades, estado por aaño, período, etc.

· Nº de perros esterilizados, por ciudades, estado y total del país por año, período, etc.

· Información sobre acciones para promoción de tenencia responsable de animales( registro, adopción, sacrificio voluntario, actividades conjuntas con otras instituciones etc.)

· Información sobre programas educativos para la reducción del riesgo de agresiones pro animales domésticos y silvestres y sobre medidas profilacticas en caso de agresión.

· Recomendaciones nacionales para la protección de grupos de individuos sometidos a riesgo continuo de exposición al virus.

· Información sobre manuales técnicos, en los diversos niveles, sobre vacunación antirrábica animal, operación de centro antirrabicos e instalaciones similares, investigación y control de focos rábicos , etc.  

Indicadores de atención a las personas expuestas:

· Nº de personas expuestas por estados y total país por año, período, etc.

· Nº de persona que recibió profilaxis antirrábica post exposición completa, incluyendo inmunoglobulina, por ciudades, estado y total del país por año, período etc.

· Tasas de personas expuestas y aquellas que recibieron profilaxis antirrábica completa por año.

· Información sobre instituciones y distribución de las unidades de salud que presten antención antirrábica a las personas expustas por ciudades, estados y total del país. Indicar si la atención de las personas expuestas se presta en todos los centros de salud o en centros especializados.

· Información sobre sistema de registro e información de accidentes o reacciones post vacunal de cualquier naturaleza en personas vacunadas contra la rabia.

· Nº de accidentes posvacunales de naturaleza neurológica registrados en determinados períodos.

· Información sobre manuales técnicos sobre atención a las personas expuestas al riesgo de rabia.

· Información sobre existencia de servicios de consulta telefónica, para personas expuestas al riesgo de rabia, indicando el alcance( nacional, provincial, local)

· Información sobre procedimientos establecidos para supervición, capacitación de personal y distribución de biológicos a las unidades de salud que prestan atención a las personas expuestas al riesgo de rabia.

· Información sobre sistemas de observación de animales agresores, métodos utilizados(dimiciliar, centros antirrábicos, combinados), coordinación y sistema de información entre las unidades de salud y los servicios que realizan observación de perros agresores 

· Información sobre utilización de resultados de estudios de laboratorio de rabia de animales agresores como indicador para toma de desición sobre tratamiento post exposición.

Indicadores de Vigilancia epidemiológica:

· Información sobre laboratorios diagnósticos de rabia (número, institución, ubicación, técnicas utilizadas, nº de muestras procesadas en el último año).

· Nº de muestras procesadas y proporción de muestras positivas por ciudades principales, provincia, total del país por especie y por año.

· Información sobre principales remitentes de  muestras para diagnóstico de laboratorio de rabia(Instituciones, individuos, organizaciones comunitarias).

· Información sobre envío sostemático de muestras de animale sa sacrificados muertos en la váia pública para diagfnóstico de rabia.

· Información sobre sistemas operativos dd: colecta, envío de muestra e informe de resulatdos en todos los niveles.

· Información sobre sistemas de referencia, armonización de técnicas, provisión de reactivos y control de calidad de la red de diagnóstico de rabia.

· Disponibilidad de manual técnicos sobre procedimientos de diagnósticos laboratorial y de bioseguridad.

Indicadores Programáticos:

· Información sobre el programa Nacional.

· Plan de acción y mecanismios de evaluación( periodicidad)

· Mecanismo de supervisión y asesoría técnica en los distintos niveles.

· Programa de Capacitación y actualización del personal.

· Información sobre estudios de campo e investigación aplicada que ejecuta, coordina o promueve el programa.

· Flujo de información entre los diferentes niveles del programa

· Información sobre comité de coordinación interinstitucional en los distintos niveles.

· Información sobre programas de comunicación social, educación para la salud y participación comunitaria.

· Información sobre instrumentos que dan soporte legal y facilitan la ejecución de las actividades del programa. 

· Información sobre convenios/planes bilaterales de frontera la para la vigilancia y control de la rabia.
La evaluación se realizará  trimestral y anualmente. 

XI. INVESTIGACIONES

Las investigaciones deberán desarrollarse con participación comunitaria (la comunidad debe ser sujeto a la investigación).

Deben tenerse en cuenta como prioritarios para las investigaciones aquellos problemas de la realidad local que surgen de la práctica diaria.

Es indispensable la difusión y la pragmatización de las investigaciones utilizando tecnologías adecuadas para el abordaje de los problemas comunitarios.

Por lo tanto debería incluirse en la programación de los Establecimientos de Salud Nacionales, Provinciales y Locales actividades de investigación para la vigilancia, el control y la prevención de la Rabia.

Las investigaciones tendrán un enfoque social, epidemiológico y operativo. 

En el aspecto epidemiológico se enfatizará la vigilancia epidemiológica, estudiando el comportamiento de la rabia en relación a los factores condicionantes y acciones de prevención y control en poblaciones humanas y animales susceptibles.

En el aspecto operativo, la investigación estará orientada hacia la búsqueda de las características sociales, económicas y culturales de la comunidad, que influyen en la presentación de la rabia.

Deben incorporarse las investigaciones de las actitudes, conocimientos y prácticas de la comunidad y del personal de salud referente a la vigilancia, prevención y control de la rabia.

XII CUADROS.
Cuadro 1. Esquema para tratamento profilático anti-rábico humano con vacunaFuenzalida & Palácios modificada
	Condiciones del aimal agresor
	Canino o felino sin sospecha de rabia en el momento del accidente rabico


	Canino o felino clinicamente sospechoso de rabia en el momento del accidente  rabico
	Canino o felino con sintomas y signos de rabia, desaparecido o muerto.

Animales silvestres² ( inclusive  los domiciliados)

Animales domésticos de interes económico o de produccion

	TIPO DE EXPOSICION
	
	
	

	Contacto Indirecto
	· Lavar con agua y jabón

· No tratar


	· Lavar con agua y jabón

· No tratar
	· Lavar con agua y jabón

· No tratar

	   Accidentes Leves

· Heridas superficiales, poco extensas, generalmente únicas en troncos y extremidades (excepto en manos, yemas de los dedos, y  plantas de los pies) pueden ocurrir en caso de arañazos o mordeduras causadas por uñas y dientes y lamido de piel con erosiones o lesiones superficiales.


	· Lavar con agua y jabón

· Observación del animal durante 10 días post- accidente rabico

· Si el animal permanece sano luego de los 10 días post-observación cerrar el caso. 

· Si el animal presenta signos y síntomas de rabia, muere o desaparece durante el período de observación, aplicar 1 (una) dosis diaria de vacuna hasta completar 7 (siete), mas 3 (tres) dosis de refuerzo, una el día 10º y  otra el día 20º dia posterior la  última dosis de la serie y el 30o día.
	· Lavar con agua y jabón

· Iniciar el tratamento imediatamente con 1 (una ) dosis de vacu na los dias 0, 2 e 4. 

· Observación del animal durante 10 días post- accidente rabico

· Si la sospecha de rabia fué descartada luego de la observación durante 10 días, suspender el tratamento y cerrar el caso.

· Si el animal presenta signos y síntomas de rabia, muere o desaparece durante el período de observación, aplicar 1 (una) dosis diaria de vacuna hasta completar 7 (siete), mas 2 (dos) dosis de refuerzo, una el día 10º y  otra el día 20º dia posterior la  última dosis de la serie.
	· Lavar con agua y jabón

· Iniciar imediamente el tratamento con  1 (una) dosis diaria de vacuna hasta completar 7 (siete) mas 3(TRES) dosis de refuerzo una el día 10º  otra el día 30º dia posterior y la  última dosis de la serie el día 30 o 60.

	Accidentes Graves

· Heridas en cabeza, cara, cuello, mano, yema de los dedos y/o planta del pie.

· Heridas profundas, múltiples o extensas, en cualquier región del cuerpo. 

· Lamido de membranas mucosas.

· Lamido de piel donde ya existe lesión grave. 

· Herida profunda causado por arañazo de gato.
	· Lavar con agua y jabón

· Observar al animal durante 10 dias posteriormente al accidente Si el animal permanece sano luego de los 10 días post-observación cerrar el caso.

· Si el animal muere desaparece o presenta síntomas y signos de rabia debe continuarse el tratamiento administrando suero y completando el esquema con 1(una) dosis diaria de vacuna hasta completar 7 (siete), mas 3 ( tres) dosis de refuerzo, siendo la 1ra el día 10°, la segunda el día 20 y la 3ra, 30 días luego de la última dosis de la serie. Mas gamaglobulina
	· Lavar con agua y jabón.

· Iniciar el tratamento con suero y 1 (una ) dosis diaria de vacuna hasta completar 7 (SIETE),  mas 3 (tres) dosis de refuerzo, siendo la 1ª el día 10º, la 2ª el día  20º y la 3ª el día 30º despues de la última dosis de la serie. Observar al animal durante 10 dias después del accidente rábico.

· Si la sospecha de rabia fué descartada luego de la observación durante 10 días, suspender el tratamento y cerrar el caso


	· Lavar con agua y jabón.

· Iniciar  imediatamente el tratamiento con suero3 y 1 (una) dosis diaria de vacuna hasta completar 7 (SIETE) mas 3 (tres) dosis de refuerzo, siendo la 1ª el día 10º, la 2ª el día 20º y la 3ª el día 30ºposterior a la última dosis de la serie.


(1) Es preciso evaluar siempre, los hábitos de los caninos y felinos y los cuidados recibidos. Pueden ser exceptuados de recibir tratamiento las personas agredidas por  caninos o felinos que, con certeza, no presenten  riesgo de contraer infección rábica. Por ejemplo, animales que viven dentro del domicílio (exclusivamente); que no tengan contacto con otros animales desconocidos;  que solamente salen a la calle acompañados por sus dueños y que no se encuentren en áreas con presencia de murcielagos En caso deduda, iniciar el esquema de profilaxis indicado.  

(2) En las accidentes rábicos en que están involucrados murciélagos, se debe indicar suero-vacuna independentemente de la  graveda de da lesión, o indicar conduta de reexposición

(3)    Aplicación de soero en la o las potenciales puertas de entrada. Cuando no fuera posible infiltrar toda dosis, la cantidad restante debe ser aplicada por vía intramuscular pudiendo ser utilizada la región glútea. Siempre aplicar en una localización l anatómica diferente del que se aplicó la vacuna.
Cuadro 2. Esquema para tratamiento profilático anti-rábico humano com vacuna de cultivo celular
	CONDICIÓN DEL ANIMAL AGRESOR
	CANINO O FELINO SOSPECHOSO DE RABIA EN EL MOMENTO DEL ACCIDENTE RABICO


	CANINO O FELINO CLINICAMENTE SOSPECHOSOS DE RABIA EN EL MOMENTO DEL ACCIDENTE RABICO
	CANINO O FELINO CON SINTOMAS Y SIGNOS DE RABIA, DESAPERECIDO O MUERTO; ANIMALES SILVESTRES(INCLUSIVE LOS DOMICILIADOS)

ANIMALES DOMÉSTICOS DE INTERES ECONÓMICO O DE PRODUCION

	TIPO DE EXPOSICIÓN
	
	
	

	Contacto Indireto


	· Lavar con agua y jabón 

· No tratar
	· Lavar con agua y jabón 

· No tratar
	· Lavar con agua y jabón 

· No tratar

	Accidentes Leves

· Heridas Superficiales, poco extensas, generalmente únicos en tronco,y miembros(excepto manos yemas de los dedos y planta de los pies) ; puede suceder en mordeduras o arañazos causadas por uñas o dietes.

· Lamido de piel con lesiones superficiales.
	· Lavar con agua y jabón
· Observar al animal durante 10 días luego del accidente rábico.

· Si el animal permanece sano luego del período de observación cerrar el caso. 

· Si el animal muere o desaparece o desarrolla signos y síntomas de rabia administrar 5 dosis de vacuna ( días 0, 3, 7, 14 y 28). 
	· Lavar con agua y jabón
· Iniciar  tratamiento con 2 (dos) dosis, una el día 0 y otra el día 3.

·  Observar al  animal durante 10 dias luego del accidente rábico.
· Si la sospecha de rabia fuese descartada luego del 10° día de la observación, suspender el tratamiento y cerrar el caso.

· Si el animal muere, desaparece o desarrolla signos y síntomas de,  completar el esquema hasta 5 (cinco) dosis. Aplicar una dosis entre el 7º y el  10º día y una dosis los  días 14 y 28.
	· Lavar con agua y jabón
· Iniciar imediatamente el tratamiento  con 5 (cinco)  dosis de vacuna administradas  los días 0, 3, 7, 14 e 28 

	Acidentes Graves

· Heridas en la cabeza, cara, cuello, mano, yema de los dedos y/o planta de los pies.

· Heridas profundas, múltiples o extensas en cualquier región del cuerpo 

· Lamido de mucosas;

· Lamido de piel donde ya existe lesión grave;

· Herida profunda causada por uña de gato.
	· Lavar con agua y jabón
· Observar al animal durante 10 dias luego del accidente rábico.
· Iniciar  el tratamento con  dos dosis una el día 0 e otra el día 3.

· Si el animal permanece sano luego del período  de observación, cerrar el caso. 

· Si el  animal muere, desaparece o desarrolla signos y síntomas de rabia continuar el tratamiento administrando suero y completando un esquema de 5(cinco) dosis.Aplicar una dosis entre el 7° y el 10° día y una dosis los días 14 y 28.
	· Lavar con agua y jabón
· Iniciar el  tratamiento con suero   y 5 dosis de vacuna los días 0, 3, 7, 14 e 28.

· Observar el animal durante 10 dias luego del accidente rábico.
· Si la sospecha de rabia es descartada luego del 10° día de observación suspender el tratamiento y cerrar el caso.
	· Lavar con agua y jabón
· Iniciar imediatamente o tratamiento con suero y 5(cinco) dosis de vacuna administradas los días 0, 3, 7, 14 e 28


(1)És preciso evaluar siempre los hábitos de los caninos y felinos y los cuidados recibidos. Pueden exceptuarse del tratamiento las personas agredidas por un canino o felino, que con certeza, no tienen riesgo de contraer a infeccióno rábica. Por ejemplo, animales que viven dentro del domicílio (exclusivamente); no hayan tenido contato con otros animais desconocidos;  que solamente salen a la calle acompañados de sus dueños y que circulen por áreas con presencia de murciélagos. En caso de duda, iniciar el esquema de profilaxis indicado.  

(2) En las agresiones por murciélagos se debe indicar suero-vacuna independientemente de la gravedad de la lesión, o indicar conducta de reexposición.

(3) Aplicación de suero en la o las potenciales puertas de entrada. Cuando no fuese posible infiltrar toda la dosis, la cantidad restante debe ser aplicada por la vía intramuscular profunda  pudiendo ser utilizada l a región glútea. Siempre aplicar en local anatómico diferente del que se aplicó la vacuna

Cuadro 3. Esquemas de reexposición, conforme al esquema de vacuna previos y la vacina a ser utilizada reexposición.

	Tipo de esquema anterior
	Vacuna
	Esquema de reexposición

	
	
	               Fuenzalida - Palacios                                                             
	Cultivo Celular

	Completo


	Fuenzalida - Palácios modificada
	a) anterior a  90 dias: no tratar

b) posterior a 90 dias: 3 dosis, en días alternados
	a) anterior a  90 días: no tratar
b) posterior a 90 días: 2 dosis, una el día 0 y otra el día 3. 

	
	Cultivo Celular
	a) anterior a  90 dias: no tratar

b) posterior a 90 dias: 3 dosis, en días alternados
	a) anterior a  90 días: no tratar
b) posterior a 90 días: 2 dosis, una el día 0 y otra el día 3.  

	Incompleto3


	Fuenzalida - Palácios modificada1
	a) anterior a  90 días: no tratar
b) posterior a 90 días: ver esquema de post-exposición (según el caso)
	a) anterior a  90 días: completar el número de dosis (de acuerdo con el  Cuadro 6). 
b) posterior a 90 días: ver esquema de post-exposición (según el caso)

	
	Cultivo Celular2
	a) anterior a  90 días:  ver observaciones. 

b) posterior a 90 días: ver esquema de post-exposición (según el caso)
	a) até  90 dias: completar el número de dosis

b) após 90 dias: ver esquema de post-exposición (según el caso)


(1) por lo menos 3 dosis de vacuna Fuenzalida-Palacios en días alternados o 5 dosis en días seguidos; 

(2) por lo menos 2 dosis de vacuna de cultivo celular en días alternados;

(3) no considerar el  esquema anterior si el paciente recibió un  número menor de dosis  que aquellos referidos en las notas “1” e “2”.

Importante:

1. En caso de REEXPOSICIÓN, con una história de tratamiento anterior completo y si el animal agresor, canino o felino, fuera pasible de observación, considerar la hipótesis de  observar al animal.

2. Cuando el  paciente tuvo un esquema de pré-exposición, en cualquier momento, adoptar conduta conforme al Cuadro 4.


Cuadro 4. Conducta en caso de posible exposición al virus rábico en pacientes que recibieron tratamiento pre-exposición 

	Serologia comprobada (titulación)
	Vacuna

	
	Fuenzalida & Palacios modificada
	Cultivo Celular

	Con comprobación serológica (título mayor o igual a 0,5 UI/ml).
	3 (tres) dosis en dias alternados. 

No indicar suero
	2 (dos) dosis, una el día 0 y otra el día3.

 No indicar suero 

	Sin comprovación serológica o título inferior a 0.5UI/ml 
	Verificar el cuadro 3, en caso de esquema de vacuna  incompleto
	Verificar el cuadro 3, en caso de esquema de vacuna  incompleto


CUADRO 5. EVENTOS ADVERSOS ASOCIADOS A VACUNA FUENZALIDA - PALÁCIOS MODIFICADA

	EVENTO ADVERSO
	DESCRIPCION
	TIEMPO DE OCURRENCIA ENTRE LA

APLICACION Y EL EVENTO
	FREQ.
	CONDUCTA
	EXAMEN

	- Local
	· Dolor, prurito, eritema, enduración

· Enduración local en el lugar anatómico de la aplicación. 


	· Pocas horas. El eritema puede disminuir de intensidad y desaparecer de 6 a 8 horas después, surgiendo nuevamente luego de la aplicación de la dosis siguiente..
	Frecuente
	· Tratamiento local, con el objetivo de disminuir el dolor y la tumefacción ( ej: compresas frías).
·  No es necesario notificar.
	_

	- Sistémico
	- Fiebre, malestar general, cefalea, insomnio, palpitaciones, linfodenopatia generalizada, dolores musculares y articulares.
	· Durante o después de la administración de la vacuna.


	Poco frecuente


	· Medicamentos sintomáticos;

· No hay contraindicacionbes para dosis susiguientes.


	· A critério clínico

	- Neurológico
	Encefalomielitis:Cuadro caracterizado por fiebre abrupta, cefaléa, lumbalgia, signos de irritacción meníngea y exacerbación de los reflejos miotácticos Las lesiones pueden ser locales o  difusas, con paralisias de nervios craneanos y hemiparesias con o sin trastornos de sensibilidad.El líquido cefaloraqídeo, presenta la presión aumnetada y pleocitosis linfomonocitaria. 

Mielitis transversa: Cuadro caracterizado por fiebre, astenia, lumbalgia e paralisis fláccida de miembros inferiores con alteración del esfínter vesical. Puede ser progresiva y ascendente (paralisis de Landry);

Mononeuritis: En nervios craneanos o periféricos, con paresias localizadas y contracciones musculares involuntárias

Polirradiculoneuropatía desmielinizante inflamatória aguda o Síndrome de Guillain-Barré: Cuadro caracterizado por debilidad progresiva, generalmente simétrica, con hiporreflexia. Generalmente, se inicia en los miembros inferiores y evoluciona de forma ascendente, pero también tener inicio en los miembros supeiores o el rostro. En la mayoría de los casos, no hay signos sistémicos como fiebre escalofríos o pérdida de peso. El grado de parálisis puede variar desde discreta perdida de fuerza hasta tetraplegía fláccida con dificultad respiratoria. No está involucrado el sistema nervioso central. En el líquido cefaloraquídeo se observa un aumento de proteínas a partir del 3º día del cuadro y pleositocis mononuclear discreta.
	· Aparece normalmente después de la 6ª dosis..

· Mas frecuente posteriormente a la  6º dosis.


	Rara 
1/100.000
	· Notificar e investigar;

· Tratamiento especializado;

· El esquema de tratamiento contra la rabia deberá continuar, sustituído por vacuna de cultivo celular.

· Notificar;

· Contraindicación de dosis subsecuentes.

· Medidas terapéuticas conforme al caso clínico
	· Neurológico 

· Imunológico
· Neurológico



	- Hipersensibilidad tardía
	- Urticaria, prurito cutáneo, exantema, petéquias.
	· Mas frecuente en las dosis de refuerzo.

· Aparece horas o días después de la aplicación. 
	-Relativamente frecuente
	· Notificar e investigar;

· Contraindicación de dosis subsecuentes.

· Medidas terapéuticas conforme al caso clínico.
	· Clínico y aconsejar sobre nuevos episodios

	- Hipersensibilidad imediata
	- Reacción anafiláctica, choque anafiláctico.
	· Aparece en las primeras dos horas después de la aplicación.


	- Muy  rara
	· Notificar e investigar ;
· Hacer uso de antihistamínicos;

· Contraindicación de dosis subsiguientes.
	· Serviço de Urgencia;

· Aconsejar sobre nuevos episodios


Cuadro 6. Esquema para Complementar el esquema de vacunacion contra la rabia con vacuna de cultivo celular en caso de efectos adversos por vacuna  Fuenzalida & Palácios modificada

	Dosis Aplicadas de

Fuenzalida & Palácios modificada
	Nº de dosis de

Vacuna de Cultivo Celular
	Dias de Administración



	Hasta  3

de 4 a 6

de 7 a 9

Antes del 1º Refuerzo

Antes del  2º o 3º Refuerzo
	5 Dosis

4 Dosis

3 Dosis

2 Dosis

1 Dosis


	          0*, 3, 7, 14, 28

          0*, 4, 11, 25

          0*, 7, 21

Datos previstos para los refuerzos de vacuna Fuenzalida & Palácios modificada
Data prevista  para el 2º o 3º refuerzo de vacuna Fuenzalida & Palácios modificada




*    Día del início da administración de la Vacuna de Cultivo Celular.  

CUADRO 7. EVENTOS ADVERSOS ASOCIADOS AL SUERO HETERÓLOGO ANTI-RÁBICO HUMANO

	EVENTO ADVERSO
	DESCRIPCIÓN
	TIEMPO DE OCURRENCIA ENTRE

LA APLICACION Y EL EVENTO
	FREQ.
	CONDUTA
	EXAMEN

	Local
	· Dolor, edema, hiperemia, abceso.

	· Pocos minutos a horas


	Frecuente


	· Tratamento local, con el objetivo de disminuir el dolor y la inflmacióna  (ej.: compresas frías);
· No es necesario notificar.
	_

	Imediato
	· Choque anafilático. Hormigueo de lábios, palidez, disnea, edemas, exantemas, hipotensióno y perdida da consciencia.

· Dificuldad respiratória, edema de glotis.
	· En los primeros minutos después de dos horas de la aplicación


	Muy raro


	· Notificar e Investigar;

· Sustituir el suero heteterólogo por Imunoglobulina Anti-Rábica;

· Cuidado intensivo.


	· Serviço de urgencia



	Tardio
	· Reacción de Arthus: Vasculitis local acompañada de necrosis-dolor, tumefacción, rubor,  úlceras profundas.

· Enfermedad del Suero – Fiebre, mioartralgia (poliartritis serosa), astenia, cefaleas, sudoración, deshidratación, 
· exantema con máculas y pápulas pruriginosas, infarto e inflamación ganglionar, vasculitis, nefritis.
	· 6 a 12 dias (en  la mayoría de los casos)
	Raro (mas frecuente en personas tratadas anteriormente con otros sueros heterólogos)


	· Notificar e Investigar;

· Acompañamiento clínico.
	· Serviço especializado
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La importancia de la rabia para la Salud Pública tanto en Argentina como en el mundo no radica en el numero de casos, relativamente reducido, sino en la alta letalidad que alcanza casi el 100% de los enfermos, pues pese a los avances tecnológicos aún no se cuenta con tratamientos exitosos cuando el paciente ya presenta síntomas. 





Asimismo puede considerarse que un caso de rabia humana representa un fracaso en el sistema de salud, debido a las cuantiosas herramientas con que se cuentan para la prevención de la enfermedad. Adoptando  acciones de vigilancia en los ciclo aéreos y terrestres a través de una correcta identificación de los mismos , así como también una adecuada estrategia de inmunización en personas y en poblaciones animales en riesgo, constituyendo éstos la principal fuente de infección.





Aunque afortunadamente la rabia en Argentina ha experimentado una reducción en casos de rabia en los últimos tiempos y llegado al control de rabia canina,  sigue teniendo relevancia por la gravedad del evento.








Esperamos que a través de este manual se construya un marco de referencia para  todos aquellos que ejercen actividades en los programas de vigilancia prevención y control de la Rabia, orientando tanto la práctica individual como grupal y sustentando procesos de capacitación.
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Rótulo de la caja:


Colocar el símbolo de material biológico sospechoso y los datos claros del receptor y remitente del envío: Nombre y apellido, dirección y número de teléfono
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Importante :el contacto indirecto, como la manipulación de elementos o utensillos, potencialmente contaminados y el lamido de la piel íntegra no son considerados accidentes de riesgo y no exigen tratamiento profiláctico.





Debe recordarse que el riesgo de transmisión del virus por murciélagos es siempre elevado, independientemente de la especie y de la gravedad de la herida .Por eso toda agresión por murciélago debe ser considerada como grave 





Estas características son fundamentales para determinar la indicación o no del tratamiento de profilaxis antirrábica de acuerdo a los esquemas descriptos en los cuadros 1 o 2 de vacuna Fuenzalida Palacios modificada y de cultivo celular respectivamente





Figura 9





Figura 10





Todo caso de efectos adversos debe ser investigaddo y notificado al sistema de vigilancia para efectos adversos.





Luego de recibir el suero el paciente deberá permanecer en observación por dos horas( Ver cuadro 7).





Atención: La aplicación de suero antirrábico heterólogo deberá ser realizada 20-30 minutos después de aplicarse la premedicación por vía parenteral.





Atención: La aplicación de suero antirrábico heterólogo deberá ser realizada aproximadamente 2 (dos) horas luego de la aplicación de la premedicación con el esquema oral.





Esta medicación por la vía oral deber´ña ser administrada 60 minutos antes de la sueroterapia.





Importante: Se debe realizar un control serológico anual de los profesionales que se exponen permenentemente al riesgo de infección por virus rábico, administrandóseles una dosis de refuerzo siempre que los valores de anticuerpos fueran inferiores a 0,5UI/ ml. Repetir la serología a partir del día 14 después del refuerzo.








� “La Rabia en el Mundo, sin considerar las Américas” Francois Xavier Meslin-PAST IN n°8 año 4


� “Situación epidemilógica de la rabia transmitida por perro en las Américas”-Scheneider MC, Belotto. J, Correa Melo E, Tamayo, H, Kotai I -PAST IN n° 8 año 4


� MANUAL DE DIAGNOSTICO DE RABI A Servicio de Neurovirosis  Departamento de Virología


INEI-ANLIS “Dr. Carlos G. Malbran”- SENASA-Dirección de Laboratorios y Coordinación Técnica





� Fuente: EPIDEMIOLOGIA MOLECULAR DE LA RABIA EN LA ARGENTINA INEI-ANLIS”Dr Carlos Malbrán”





� Fuente: EPIDEMIOLOGIA MOLECULAR DE LA RABIA EN LA ARGENTINA INEI-ANLIS”Dr Carlos Malbrán”
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		2001		2		52						2001		2		0		25		22		1		0		2		0

		2002		20		17						2002		33		1		11		13		0		0		0		1

				Rabia Humana

		2000		0
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				Sgo. Del Estero		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0

				T del Fuego		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0

				Tucuman		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0		0





Hoja2

		





Hoja2

		1998		1998

		1999		1999

		2000		2000

		2001		2001

		2002		2002



Rabia canina

Rabia en otras especies

Años

Casos

Rabia Canina y en otras Especies 1998-2002*

1

18

15

50

4

44

2

52

20

17



Hoja3

		Canina		Canina		Canina

		Gato		Gato		Gato

		Bovinos		Bovinos		Bovinos

		Murcielagos		Murcielagos		Murcielagos

		Ovino		Ovino		Ovino

		Porcinos		Porcinos		Porcinos

		Equinos		Equinos		Equinos

		Otros* Mono		Otros* Mono		Otros* Mono



2000

2001

2002

Especie

Casos

Rabia por Especie 2000-2002*

4

2

20

1

0

1

32

25

2

12

22

13

0

1

0

0

0

0

0

2

0

0

0

1



		






_1129716323.xls
Gráfico5

		1993

		1994

		1995

		1996

		1997

		1998

		2000

		2001

		2002



Casos

Años

N° de casos

Tendencia del N° de casos de rabia Canina Argentina 1993-2002

90

40

15

8

2

1

4

2

6



Hoja1
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		CAP.FED. (G.C.B.A.)		0		0		0		0		0		0		0		0		0

		CATAMARCA		0		0		0		0		0		0		0		0		0

		CORDOBA		0		0		0		0		0		0		0		0		0

		CORRIENTES		3		8		0		0		0		0		0		0		0

		CHACO		0		0		0		0		0		0		0		2		0

		CHUBUT		0		0		0		0		0		0		0		0		0

		ENTRE RIOS		0		0		0		0		0		0		0		0		0
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		MENDOZA		0		0		0		0		1		0		0		0		1
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		SANTA FE		0		0		0		0		0		0		0		0		0

		SGO. DEL ESTERO		14		9		1		0		0		0		0		0		0
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