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1. Puntos clave

La rabia es una encefalomielitis producida por una infeccién viral aguda transmitida por la saliva infectada a través de mordeduras o
arafiazos de animales infectados que ocurre en mas de 150 paises y territorios. Es la causa de muerte mas frecuente de todas las
enfermedades transmitidas de animales a humanos (zoonosis) y mas de 60 000 personas mueren cada afo de rabia en todo el mundo,
con el 95 % de estas muertes en Asia y en Africa.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) ha reafirmado su objetivo de eliminar las muertes humanas por rabia mediada por perros
para 2030. Han destacado la importancia de una estrategia integral que incluye la vacunacion masiva de perros, el acceso a profilaxis
posexposicion (PEP), la capacitacion de trabajadores de salud y la concienciacion comunitaria sobre la prevencién de mordeduras de
perros. La OMS también ha subrayado la necesidad de mejorar la vigilancia y la infraestructura sanitaria en paises endémicos para
abordar mejor la enfermedad.

Los Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades (CDC) han simplificado y clarificado el proceso de importacién de perros
desde paises libres de rabia o de bajo riesgo, implementando un formulario de importacién en linea que facilitara el ingreso de estos
animales a los Estados Unidos a partir de agosto de 2024. Ademas, los CDC han actualizado sus directrices sobre profilaxis
posexposicién para asegurar una respuesta rapida y adecuada en casos de exposicion al virus de la rabia.

El Centro Europeo para la Prevencion y el Control de las Enfermedades (ECDC) sigue monitorizando y publicando informes sobre la
situacion de la rabia en Europa, destacando la necesidad de mantener la vigilancia epidemiol6gica y promover la vacunacion en areas
donde la rabia atn es una amenaza significativa. La epidemiologia de la rabia en Europa occidental ha cambiado debido al aislamiento
de virus EBL1 (European bat Lyssavirus) 1 y EBL 2 en murciélagos, la reaparicion de la rabia en zorros y la importacion ilegal de perros
rabiosos desde el norte de Africa, pasando por la peninsula ibérica.

¢ Espafia, peninsula e islas, esta libre de rabia terrestre desde el afio 1978 y a excepcion de algun caso esporadico de rabia importada,
no se han registrado casos de rabia adquirida localmente desde hace décadas, salvo algunos casos ocasionales importados desde
Marruecos, donde la enfermedad es endémica. En Ceuta y Melilla se detectan casos infrecuentes de rabia en perros, que podrian ser
fuente de riesgo para los residentes y viajeros en la zona.

¢ Es una enfermedad mortal una vez aparecidas las manifestaciones clinicas, pero prevenible virtualmente en todos los casos mediante
el lavado de las heridas y el uso de las vacunas y la gammaglobulina antirrabicas.

Los perros son la principal fuente de muertes humanas por rabia, y contribuyen hasta en el 99 % de todas las transmisiones de rabia a
humanos. Existe un riesgo incrementado de mordeduras de animales en los nifios. El 40 % de todas las personas mordidas por
animales sospechosos de rabia son nifios menores de 15 afios.

¢ Larabia, canina y humana, es una enfermedad de declaracion obligatoria.

¢ La eliminacion de la rabia es factible mediante la vacunacion de perros y la prevencion de mordeduras de los animales. La vacunacion
antirrabica de los animales de compairiia es heterogénea en las comunidades auténomas espafiolas, consiguiendo unas coberturas
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vacunales desiguales y subdptimas. La OMS, la OMSA vy otras entidades han propuesto el objetivo de eliminar la rabia humana
asociada a las mordeduras de perro en 2030 a nivel mundial.

¢ La vacunacion de la rabia no estéa incluida en los calendarios de vacunacion, solo esta recomendada en ciertas, y poco usuales,
situaciones, antes o después de la exposicion al virus (pre- y posexposicion).

¢ Las vacunas antirrdbicas disponibles en Espafia son: Rabipur, vacuna de cultivo celular (células embrionarias de pollo) y Vacuna
antirrdbica Merieux, vacuna cultivada en células diploides humanas. Cada afio se administran vacunas tras una mordedura a mas de 29
millones de personas en todo el mundo; de este modo se previenen cientos de miles de muertes anuales por rabia.

¢ Las pautas de profilaxis de la rabia pre- y posexposicion (PPrE y PPE, respectivamente) han ido evolucionando en los Ultimos afios
hacia esquemas menos complejos que facilitan su cumplimiento y reducen su coste.

[~

2. Introduccién

La rabia es una encefalomielitis aguda progresiva producida por un virus neurotrépico. Los virus de la rabia son de ARN y pertenecen al orden
Mononegavirales, familia Rhabdoviridae, género Lyssavirus. A dia de hoy, aunque la clasificacion esta en constante revision, el Comité
Taxonomico de Virus considera unos 17 virus (mas uno pendiente de aprobacion y otro en propuesta) distribuidos en tres filogrupos basados
en la distancia genética y la reactividad cruzada serolégica. El virus de la rabia morfolégicamente al microscopio electrénico tiene forma de
bala, envoltura lipoproteica y nucleocapside en hélice que contiene un genoma ARN monocatenario con polaridad negativa, y que codifica 5
proteinas, entre las que destaca la proteina G que comprende los sitios antigénicos a los que se dirigen los anticuerpos inducidos por la vacuna
contra la rabia y las inmunoglobulinas antirrabicas. Su envoltura no le confiere demasiada resistencia a sustancias desinfectantes ni a factores
ambientales, como el calor y la luz ultravioleta.

Es una zoonosis virica de extension practicamente universal que ocasiona decenas de miles de muertes cada afio en el mundo. Los
reservorios naturales son diferentes segun la zona geogréfica en cuanto a la distribucién en los huéspedes, siendo principalmente los
carnivoros y varias especies de murciélago, aunque el principal transmisor es, en mas del 99 % de las infecciones humanas, el perro como
fuente de infeccion. La infeccién humana aparece generalmente tras una mordedura y con una probabilidad menor, tras arafiazos que
atraviesen la dermis o al entrar la saliva en contacto directo con la mucosa o con heridas cutdneas abiertas; el virus no puede infiltrar la piel
intacta. Es excepcional su adquisicién por inhalacion de aerosoles o por trasplante de érganos infectados. La ingestion de carne o leche crudas
de animales rabiosos no ha ocasionado casos humanos conocidos. No se ha documentado la trasmisién hombre a hombre.

El virus de la rabia es el causante de las decenas de miles de casos anuales, en comparacion con otros lisavirus identificados en no mas de 15
casos declarados. El lisavirus de murciélago tipo 1 (EBLV1) es frecuente en Espafia, especialmente en los murciélagos hortelanos, y ha sido el
responsable de casi todos los casos de rabia en murciélagos en el pais. Este virus también se ha detectado en otros animales y en
murciélagos frugivoros exéticos en zooldgicos, pero no ha causado casos secundarios en otras especies. En Europa, EBLV1 ha sido
responsable de algunos casos de rabia humana en Ucrania, Rusia y Francia. Otros lisavirus, como EBLV2 y Bokeloh, se han encontrado en
Europa pero no en Espafia, mientras que el lisavirus de Lleida, descubierto en un murciélago en Lleida, aun no se ha asociado con rabia
humana.

Se distinguen dos ciclos epidemiol6gicos diferentes en relaciéon con esta enfermedad, el ciclo mantenido por mamiferos terrestres (perros,
gatos, y algunos carnivoros silvestres como el zorro, el mapache, etc.) y el mantenido por los murciélagos. Aunque el hombre puede adquirir la
enfermedad por ambas vias, el primero supone mucho mayor riesgo epidemiolégico que el segundo, y mas si afecta a animales domésticos
(rabia urbana) que si los implicados son solo animales silvestres. La rabia transmitida por murciélagos no supone un riesgo epidemiolégico
importante, salvo en ciertas circunstancias como que se manipulen animales afectados o se produzca una mordedura accidental por uno de
ellos, hecho altamente infrecuente, aunque en 2024, en Sevilla, Taylor Momsen, la artista telonera en el concierto de AC/DC fue mordida por
un murciélago en pleno concierto, por lo que recibié tratamiento antirrabico.

El ciclo de la rabia en animales se caracteriza por una variedad de signos clinicos que dependen del impacto del virus en el cerebro. Los
animales infectados pueden presentar una “forma furiosa" de la enfermedad, con sintomas como agresividad, hidrofobia, hipersalivacion,
cambios en la fonacién y comportamiento inusual como la ingestion de objetos no comestibles. Esta fase suele ser seguida por una paralisis
progresiva que lleva a la muerte. Alternativamente, la "forma paralitica" se manifiesta principalmente a través de paralisis, con signos como la
caida de la mandibula, hipersalivacién y temblores musculares, culminando también en la muerte del animal. El periodo de incubacion es
variable, y la enfermedad suele avanzar desde un periodo asintomatico a sintomas que progresan rapidamente en pocos dias.

Las manifestaciones clinicas iniciales en el hombre son inespecificas, como malestar general, fiebre, debilidad, cefalea o parestesias.
Posteriormente aparecen sintomas neurologicos, entre los que se describen agitacion, confusion, debilidad muscular, espasmos, espasticidad,
pardlisis y convulsiones. Aunque no se presentan en todos los casos, la hidrofobia y la aerofobia son sintomas caracteristicos.

El periodo de incubacion de la rabia suele ser de 2 a 3 meses, pero puede oscilar entre una semana y un afo. El tiempo que tardan en
aparecer los sintomas de la enfermedad depende de diversos factores como: cercania del sistema nervioso central al punto de inoculacién,
existencia de mordeduras mdltiples y profundidad, inervacién de la zona, variante del virus y cantidad de virus inoculado, las condiciones
preexistentes de la persona implicada y si se ha hecho o no tratamiento inmediato de las heridas. Asi, inoculaciones en cabeza, cuello y
extremidades superiores, tienden a desarrollar la enfermedad antes. En mas del 90 % de los pacientes los sintomas comienzan en el primer
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afio tras la exposicion. El cuadro clinico puede ser de dos tipos: encefalitico o clasico (también conocido como rabia furiosa) o paralitico. El
primer tipo, clasico, se produce en el 80 % de las ocasiones. Salvo casos anecdéticos, la letalidad de la enfermedad es del 100 %. El cuadro
puede durar de una a dos semanas y por lo general sobreviene la muerte a consecuencia de la paralisis respiratoria o fallo cardiaco. Tras la
infeccién, una vez que aparecen los sintomas, la probabilidad de sobrevivir se reduce rapida y notablemente. En ausencia de cuidados
intensivos la muerte se suele producir en los dos o tres dias siguientes a la hospitalizacion. Tan solo hay descritos 15 casos de pacientes de
rabia que han sobrevivido a la enfermedad, y presentan por lo general secuelas graves.

La transmision se puede producir por contacto directo a causa de mordedura de un mamifero infectado portador de virus o por unién de saliva
con herida reciente, durante todo el periodo de la enfermedad desde 3 a 5 dias antes de los sintomas y en murciélagos desde 15 dias antes.

La rabia humana mediada por perros afecta en mayor medida a las comunidades rurales de bajos recursos, especialmente a los nifios,
ocasionando la mayoria (80 %) de las muertes humanas en las zonas rurales, donde la conciencia y el acceso a la profilaxis posterior a la
exposicién adecuada es limitada o inexistente.

En el caso de viajeros, especialmente los nifios, a zonas enzodticas de rabia, se debe poner especial atencion en evitar las mordeduras de
animales (perros, monos) y evitar coger murciélagos si se penetra en alguna cueva. Muy recientemente, en junio de 2025, un turista espafiol
murié por rabia contraida por una mordedura de perro en un viaje a Etiopia un afio antes.

Los nifios, sobre todo en las zonas rurales, suelen mantener mayor contacto con animales y por ello suelen estar mas expuestos al virus de la
rabia. Segun datos de la OMS, en 2019 el 40 % de las personas mordidas por animales sospechosos de rabia son menores de 15 afios.

El riesgo de contraer la rabia después de una mordedura oscila entre el 5 % y el 80 %, dependiendo de: a) la especie animal agresora; b) la
gravedad y la localizacion de la herida; c) la infectividad de la saliva animal; d) la cantidad de inéculo; e) el tipo de cuidados de la herida; f) los
factores del huésped; y g) el tipo de virus.

La rabia es una enfermedad de declaracién obligatoria (EDO) tanto en humanos como en animales en Espafia. Las competencias de sanidad
animal estan transferidas a las CC. AA., que, ademas, tienen regulaciones autonémicas propias sobre proteccién y control de animales de
compaifiia, profilaxis e identificacion, entre otros asuntos. No se han encontrado datos sobre el nimero y circunstancias de las aplicaciones de
la profilaxis posexposicion.

La prevencién es posible mediante la vacunacion, incluida la inmunizacién posterior a la exposicion, que debe administrarse lo antes posible
después de esta. El tratamiento de la rabia tras la exposicion se realiza mediante protocolos de la OMS que incluyen: lavado y enjuague de la
herida, administracion de productos biolégicos como inmunoglobulina antirrdbica y vacuna, aunque se haya recibido en la preexposiciéon. Cada
afio se vacuna contra la rabia a mas de 29 millones de personas en todo el mundo.

Las medidas veterinarias preventivas incluyen la vacunacion de perros y gatos. La vacunacion oral ha demostrado ser eficaz para prevenir la
propagacion de la rabia entre las poblaciones de animales salvajes. De hecho, la vacunacién canina masiva es la herramienta mas efectiva y
constituye la principal accién para la prevencion de la rabia en los perros. La estrategia de vacunacién en perros, gatos y hurones es
competencia de las CC. AA. Actualmente, en Espafia todas las ciudades y comunidades autbnomas, salvo Galicia, establecen como obligatoria
la vacunacién antirrabica de perros y otras mascotas. Sin embargo, las coberturas de la vacunacién de perros y otras mascotas siguen
mostrando unas cifras de cobertura variables e inferiores al objetivo (70-80 %). El Plan Estratégico Mundial , lanzado en junio de 2018, apunta
a los reservorios de rabia canina y alinea esfuerzos para prevenir la rabia humana y fortalecer los sistemas de sanidad animal y salud humana,
planteando el objetivo de cero casos en 2030.

La vacunacién en humanos debe realizarse siguiendo las directrices del documento “Vacunacion frente a rabia y evaluacion de respuesta
inmune en humanos ” del Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud (CISNS), revisado en julio de 2023.

La OMS, la OMSA y otras entidades han propuesto el objetivo de eliminar la rabia humana asociada a las mordeduras de perro en

2030. Aunque se perfila como un objetivo extraordinariamente dificil, algunos paises africanos y asiaticos estan dando pasos importantes en el
control y vacunacion de los perros callejeros y en la disponibilidad y acceso a productos biolégicos humanos para la profilaxis pre y
posexposicion. Abordar racionalmente el objetivo y las tareas previstas exige un enfoque global y la colaboracion de todas las partes
implicadas bajo el paraguas de los conceptos de One Health ("una sola salud").

?

3. Epidemiologia de la enfermedad

Se estima que la rabia causa alrededor de 60 000 muertes humanas anualmente en mas de 150 paises, y el 95 % de los casos en Asia (35
000 muertes) y en Africa (22 000 muertes). La enfermedad mata a mas personas que la fiebre amarilla, el dengue o la encefalitis japonesa. Es
probable que exista una subestimacién importante de los datos reales ya que los sistemas de notificacién en los paises méas desfavorecidos
son precarios. El 99 % de los casos de rabia son debidos a perros y la carga de la enfermedad esta marcadamente ligada a las poblaciones
rurales pobres, y aproximadamente la mitad de los casos se producen en nifios menores de 15 afios. Tres mil millones de personas viven en
areas endémicas. La rabia por mordedura de perros ha sido practicamente eliminada de Europa occidental, Canada, los Estados Unidos de
América, Japon y algunos paises latinoamericanos. Australia y muchas naciones insulares del Pacifico siempre han estado libres de este tipo
de transmisién de la rabia. Sin embargo, en estos paises es posible la rabia importada, por lo que la vigilancia debe mantenerse, tanto en las
fronteras como en la fauna silvestre. La rabia trasmitida por murciélagos representa la mayoria de los casos de rabia humana en las Américas.

En Europa, durante 2023 y 2024, se han registrado casos esporadicos de rabia, especialmente relacionados con murciélagos. Segin el ECDC,
la rabia sigue siendo una preocupacion en areas fronterizas y en paises con poblaciones de murciélagos hematéfagos, que son ahora una
fuente emergente de transmisién de la rabia (figura 34.1).
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La Comisién Europea ha destinado fondos significativos para programas de erradicacion de la rabia en la fauna silvestre en varios paises de la
UE, con el objetivo de eliminar los casos de rabia en animales domésticos y silvestres para finales de 2022. Estos programas incluyen la
vacunacion oral de zorros y otros carnivoros en &reas definidas (HaDEA).

En Europa, los reservorios de la rabia terrestre son principalmente el zorro rojo y otros pequefios carnivoros salvajes como el perro mapache
en Europa Central y en el Baltico; y el murciélago en paises como Espafia o Reino Unido. La rabia en animales salvajes durante los Gltimos
afios se ha concentrado en los paises balticos y de Europa del Este: Bulgaria, Rumania, Lituania, Letonia, Estonia, Eslovenia, Eslovaquia,
Polonia, Hungria y Finlandia. También en paises como ltalia y Grecia (donde la rabia ha reaparecido). Estos paises disponen de Programas
Nacionales de erradicacion de rabia en sus territorios.

Figura 34.1. Larabia en Europa
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Espafia (territorio peninsular e islas) ha estado libre de rabia terrestre desde el afio 1978, con la salvedad de unos pocos casos esporadicos
importados desde Marruecos, como resultado de las campafias de control de los reservorios animales y la vacunacion de perros. La deteccion
de rabia en perros constituye, precisamente, una sefial de alarma. Las campafias de vacunacion llevadas a cabo en perros dieron excelente
resultado, erradicando la enfermedad de todo el territorio nacional. Unicamente en las Ciudades Auténomas de Ceuta y Melilla se dan, de
forma esporéadica, casos importados de rabia, en perros y en algin caballo.

Los ultimos casos de rabia endémica ocurrieron en 1975, en un brote en Malaga que se saldé con dos victimas mortales.

En 1978, el territorio peninsular y las islas recibieron la certificacion de "zona libre de rabia" humana y animal por la Organizacién Mundial de
Sanidad Animal (OMSA) (World Organization for Animal Health, WOAH). Este estatus se perdié durante un periodo de 6 meses en 2013 por la
presencia en la peninsula de un perro infectado procedente de Marruecos.

En 2004, un caso de rabia en un turista austriaco importado desde Marruecos (caso finalmente registrado en Austria).

En 2014, en Madrid, fallece una mujer de 46 afios infectada en Marruecos.

En 2018, dos personas, una en Huelva y otra en Valladolid, recibieron tratamiento antirrébico (inmunoglobulina y vacunacién) tras mordedura
de un murciélago (Guell O, El Pais 13/sep de 2018).
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En 2019, en Vizcaya, un caso en un varén marroqui de 56 afios mordido por un gato en un viaje previo a su pais, recibi6 tratamiento con
inmunoglobulina y vacunacion, pero acabé falleciendo.

En 2024, en Sevilla, Taylor Momsen, la artista telonera en el concierto de AC/DC fue mordida por un murciélago en pleno concierto, por lo que
recibié tratamiento antirrabico (Gémez Salvador A, Infobae 4/jun de 2024).

Los casos de rabia animal en Ceuta y Melilla, en perros procedentes de Marruecos, no son infrecuentes. En 2023 y 2024, se han registrado
varios casos de rabia en Espafia, principalmente en la Ciudad Auténoma de Melilla. En Melilla, se confirmé un caso de rabia en un perro en
enero de 2024, lo que refuerza la importancia de la vigilancia continua y la vacunacién de mascotas en areas cercanas a regiones endémicas
como el norte de Africa. En septiembre de 2023, se confirmé un caso de rabia en un perro en Melilla. Este fue uno de los pocos casos
registrados en la regién, donde la proximidad a Marruecos, un pais endémico de rabia, aumenta el riesgo de transmisién de la enfermedad. El
primer caso de rabia en 2024 en Espafia también se detecté en Melilla. Un perro capturado en diciembre de 2023 dio positivo para rabia en
enero de 2024. La Consejeria de Salud Publica de Melilla inform6 sobre la situacion y reiter6 la obligatoriedad de la vacunacion antirrabica
anual para perros, gatos y hurones mayores de tres meses. En los meses transcurridos en este 2025, se han documentado cuatro casos. Ver
mas informacion referida a afios anteriores en la figura 34.2 .

En Espafia se han declarado casos de rabia transmitida por murciélagos, casi todos ellos por lisavirus europeo de murciélago tipo 1 (EBLV-1)
como Eptesicus serotinus y Eptesicus isabellinus.

El Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacion de Espafia ha actualizado su Plan de Contingencia para la rabia, con tres niveles de alerta,
dependiendo de la presencia y riesgo de transmision de la enfermedad. Este plan incluye medidas preventivas y de respuesta rapida para
controlar y evitar la propagacion de la rabia, especialmente en las regiones fronterizas como Ceuta y Melilla, donde el riesgo es mayor debido a
la cercania con paises endémicos. Las autoridades sanitarias han intensificado las campafias de concienciacién y la vigilancia epidemiolégica,
enfatizando la importancia de la vacunacion de mascotas y la educacion sobre las medidas a tomar en caso de mordeduras de animales. La
profilaxis posexposicién (PEP) sigue siendo una herramienta crucial para prevenir la rabia en humanos, junto con el control y vacunacion de la
poblaciéon animal susceptible.

Figura 34.2. Casos de rabia terrestre en animales domeésticos y silvestres detectados en territorio de Espafa. Aflos 2000-2023.
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Tomado de: Granero-Melcén B, et al. Situacion de la rabia terrestre en Espafia en el siglo XXI . Bol Epidemiol
Sem. 2024;32:105-12.
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4. Tipos de vacunas, composicion y presentacion
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Las primeras vacunas de rabia, atenuadas, datan de 1885 (L. Pasteur y E. Roux) y se elaboraban a partir de virus cultivados en cerebro de
raton. Cien afios después, a partir de 1984, la OMS recomienda solamente las vacunas inactivadas obtenidas a partir de cultivos celulares o de
huevos embrionados (VCCOE).

Las vacunas actuales frente a la rabia contienen virus inactivados que han sido cultivados en huevos embrionados (de pato o pollo) o en
cultivos celulares (células primarias de embriones de pollo, células Vero o células diploides humanas); pueden contener albimina humana o
gelatina procesada como estabilizador, y no contienen conservantes. Todas estas vacunas deben cumplir con la potencia recomendada por la
OMS de ?2,5 unidades internacionales (Ul) por dosis para inyeccion intramuscular (IM) (0,5 ml o 1,0 ml de volumen después de la
reconstitucién dependiendo del tipo de vacuna). Las vacunas contra la rabia estan disponibles, actualmente, solo en viales de dosis Unica.

La OMS recomienda dos estrategias principales de vacunacion para la prevencion de la rabia humana:
¢ la posexposicion (PEP), que incluye un lavado cuidadoso y completo de las heridas donde se ha producido la exposicién al virus de la

rabia, asi como la administracion de inmunoglobulina antirrabica si es necesario, y la administracion de una serie de dosis mdltiples de
la vacuna antirrébica.

¢ |la preexposicién (PrEP) que consiste en la administracién de varias dosis de la vacuna contra la rabia antes de la exposicion al virus de
la rabia.

Se dispone en Espafia de dos vacunas antirrabicas: Vacuna Antirrabica Merieux y Rabipur , ambas de uso hospitalario, aunque la
disponibilidad de la primera es limitada.

Vacuna antirrabica Merieux

Contiene 2,5 Ul de virus inactivado de la rabia de la cepa Wistar Rabies PM/WI38-1503-3M cultivados en células diploides humanas (MRC-5) e
inactivados mediante [3-propiolactona por cada dosis de 1 ml. Estad comercializada por Sanofi Pasteur Europe e indicada para utilizar en todas
las edades con la misma dosis. Puede contener trazas de neomicina.

Rabipur

Contiene ?2,5 Ul de virus inactivado de rabia de la cepa Fluri LEP, producido en células embrionarias de pollo purificadas, por cada dosis de 1
ml. Esta comercializada por Bavarian Nordic A/S e indicada para utilizar en todos los grupos de edad con la misma dosis de 1 ml. Puede
contener trazas de neomicina, clortetraciclina y anfotericina B.

Presentacién y reconstitucién

Se deben conservar entre +2 y +8 °C, evitando la luz solar. Con estas condiciones la vida media es de unos 3-4 afios aproximadamente.

?

5. Inmunogenicidad, eficacia y efectividad

Las vacunas son muy inmundgenas en todos los grupos de edad. En la profilaxis preexposicién, practicamente el 100 % de los vacunados
alcanzan un titulo de anticuerpos neutralizantes (70,5 Ul/ml por RFFIT, rapid fluorescent focus inhibition test) considerado como protector a los
28 dias de la recepcion de la primera dosis. En la profilaxis posexposicién se alcanzaron titulos neutralizantes en el 98 % de los receptores a
los 14 dias de la primera dosis y en el 99-100 % entre los dias 28 y 38. Los titulos de anticuerpos decaen progresivamente aunque tanto tras
pautas de posexposicién como de preexposicion todos los vacunados generan respuestas amamnésicas a los 32 y 5-21 afios,
respectivamente. En ambas situaciones la mayoria de los vacunados disponen de titulos 20,5 Ul/ml antes de la recepcién de una dosis de
recuerdo.

La efectividad de ambas vacunas en pauta de preexposicién y en pauta posexposicion, esta Ultima junto al resto de medidas profilacticas, es
practicamente del 100 %.

?

6. Vias de administracion

Aungue clasicamente las vacunas frente a la rabia, obtenidas a partir de cultivos celulares o de huevos embrionados (VCCOE), se han
administrado por via intramuscular. En la actualidad una revisién sistematica de la actividad de la vacuna ha demostrado que las vacunas
actuales (>dosis de 2,5 Ul / IM), cuando se administran por via intradérmica en la profilaxis preexposicion o en la posexposicion, tienen una
eficacia equivalente o mejor a la de la misma vacuna administrada por via intramuscular.

Para todos los grupos de edad, los sitios de inyeccion para la via ID son la region deltoidea y la zona anterolateral externa del muslo en nifios
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pequefios o las regiones supraescapulares. El sitio recomendado para la administracion de las vacunas por via IM es el area deltoidea del
brazo para adultos y nifios de ?2 afios, y zona anterolateral externa del muslo para nifios de <2 afios. La vacuna contra la rabia no debe
administrarse IM en el area glutea por generar una menor respuesta inmunolégica.

Para la via intradérmica, una dosis corresponde a 0,1 ml de VCCOE (cualquiera que sea la marca de la vacuna). Dependiendo del volumen en
el vial (0,5 ml o 1,0 ml), la vacuna puede fraccionarse para proporcionar de 5 a 10 dosis intradérmicas. Para la ruta intramuscular, una dosis
corresponde a un vial de vacuna por paciente. La concentracion de células presentadoras de antigeno en la dermis es responsable de la fuerte
respuesta inmunologica a la vacuna administrada por via intradérmica, mientras que la cantidad de antigeno inyectado es menor.

La administracion intradérmica de la vacuna contra la rabia, es mas coste-efectiva y, es una alternativa a la vacunacion intramuscular. En la
posexposicion, reduce la cantidad de viales de vacuna utilizados en, al menos, un 25 % en comparacion con la ruta intramuscular, por lo que
dado el aumento en el nimero de pacientes que demandan estas vacunas, la ruta intradérmica se esté volviendo cada vez mas rentable,
reduciendo el nimero de viales de vacuna utilizados hasta alcanzar globalmente un 85 %. Los datos disponibles (OMS) sugieren que un
cambio en la ruta de administracion de la vacuna durante la profilaxis pre y posexposicion es seguro e inmunogénico.

Los viales abiertos deben utilizarse dentro de las 6 a 8 horas posteriores. Si la administracion de una dosis se retrasa, la vacunacion debe
continuarse y no reiniciarse. Un cambio en la ruta de administracion o producto de la vacuna durante la profilaxis previa o posterior a la
exposicion es aceptable si dicho cambio es inevitable. No es necesario repetir la serie de inyecciones, sino que la vacunacion debe continuar
de acuerdo con el esquema de la nueva via de administracion.

Las vacunas contra la rabia pueden administrarse conjuntamente con otras vacunas inactivadas y vivas, utilizando jeringas separadas y
diferentes sitios de inyeccion.

?

7. Indicaciones y esquemas de vacunacion

La OMS divide en tres categorias las situaciones o contactos de riesgo, definiendo para cada contexto una actuacion bien definida (tabla 34.1
y figura 34.3).

Tabla 34.1. Recomendaciones de la OMS segUn tipo de contacto con animal potencialmente transmisor de la rabia.

Tipo de exposicion Categoria | Categoria ll Categoria lll

Tocar, alimentar o ser lamido por |Mordisqueos de la piel desnuda  |Una o mas mordeduras o

animales sobre piel intacta sin sangrado. Arafiazos o arafiazos transdérmicos.
escoriaciones sin sangrado

No exposicién Contaminacién de las mucosas o
Exposicién de la piel erosionada, por saliva,

después del lamido de un animal.

Exposicion por contacto directo
con murciélagos.

Exposicion grave

Medidas profilacticas Ninguna Tratamiento local de la herida y Réapido tratamiento local de la

posexposicion vacunacion, de inmediato herida, vacunacion y
administracién de inmunoglobulina
antirrébica

7.1. Profilaxis preexposicion (PPrE)

La vacunacién preexposicion no elimina la necesidad de una evaluacién médica adicional tras una exposicion a la rabia, sino que simplifica su
manejo, al evitar la administracion de inmunoglobulina (con la excepcion de las personas con inmunodepresion) y disminuir el nimero de dosis
de vacuna requerido.

La indicacion deberéa consultarse con_las autoridades sanitarias , si bien las actualizaciones no siempre estan disponibles.

Se recomienda la vacunacion a aquellos individuos que estén en elevado riesgo potencial de contacto con animales rabiosos o con el virus de
la rabia, donde se han de incluir:

¢ Al personal de laboratorio que trabaje con virus rabico.

¢ Al personal cuya actividad laboral implique el manejo de animales domésticos o salvajes sospechosos de rabia.
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¢ Al personal que manipule quirépteros, ya sea de forma habitual o esporadica.

¢ Alos viajeros a zonas de riesgo o con actividades relacionadas con animales potencialmente rabiosos.

Se recomienda una evaluacion individual del riesgo de exposicion al virus de la rabia para los viajeros. Las consideraciones incluyen: la lejania
del destino en areas endémicas (a regiones donde la incidencia de mordeduras de perros es >5 % por afio o hay evidencia de la presencia de
rabia en murciélagos), la epidemiologia de la rabia prevaleciente y la duracion del viaje en los entornos endémicos. La PPrE debe considerarse
para los viajeros que realizaran amplias actividades al aire libre en areas rurales remotas, incluidas actividades en cuevas que pueden conducir
al contacto directo con murciélagos, y donde no se garantiza el acceso oportuno a una PPE adecuada.

Respecto a los viajeros a areas enzooticas, especialmente en nifios, se recomienda la profilaxis preexposicion en estancias superiores al mes,
a menos que tengan acceso rapido a servicios médicos de garantia, y para los que vayan a estar menos de un mes, pero estén expuestos a la
rabia por su actividad o tengan acceso limitado a dichos servicios. En los menores de un afio, y dadas sus limitaciones de movilidad y por
tanto, su menor riesgo, se valorara cuidadosamente el mismo antes de indicar la profilaxis.

Protocolo de vacunacién: (de acuerdo a los manuales de la OMS). El riesgo puede ser continuo, frecuente, infrecuente y excepcional.

El Ministerio de Sanidad ha publicado el documento titulado: "Vacunacién frente a rabia y evaluacién de respuesta inmune en humanos",
aprobado por la Comision de Salud Publica el 17 de junio de 2022 y revisado por la Ponencia de Programa y Registro de Vacunaciones el 28
de julio de 2023 donde figuran los grupos en los que recomienda la profilaxis preexposicion (tabla 34.2).

Figura 34.3. Distribucién de niveles de riesgo de contagios humanos de rabia en el mundo. 2018.
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of any opinion whatsoever on the part of the Werld Health Organizafion concerning the legal status Map Production: Control of Neglected
of any country, territory, city or area or of its authorities, or concerning the delimitation of its frontiers Tropical Diseases (NTD)
or baundaries. Dotted lines on maps represent approximate border lines for which there may not World Health Organization

yet be full agreement. & \WHO 2018. All rights reserved

Fuente OMS 2018

Tabla 34.2. Grupos en los que se recomienda la profilaxis preexposicidn, seglin el Ministerio de Sanidad.
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Tabla 1. Grupos de riesgo en los que se recomienda profilaxis preexposicion.

GRUPOS EN LOS QUE SE RECOMIENDA PROFILAXIS PREEXPOSICION

- Personal de laboratorio que trabaja con el virus de la rabia y otros lisavirus.
- Personal de ciertas unidades asistenciales que pueden atender enfermos positivos
(especialmente en Ceuta y Melilla).
- Manipuladores de murciélagos:
e Personal y voluntarios de centros de recuperacion de fauna salvaje que atiendan
murciélagos
s Personal y voluntarios de trabajos de campo que impliquen la captura de
murciélagos
* (Otras personas que declaren exposicion de riesgo frecuente a murciélagos en
otras circunstancias
- Personas cuya actividad laboral, a nivel nacional o en zonas endémicas de rabia,
impligue una alta probabilidad de contacto con animales vectores de rabia:
* JZoodlogos
* (Gedlogos

s \eterinarios

o Trabajadores de zoolégicos

* Espeledlogos

* (Conservacionistas (anilladores de murciélagos)

* Personal de centros de proteccidn animal y laceros, fundamentalmente los que
trabajan con animales potencialmente susceptibles de presentar rabia (animales
salvajes, murciélagos, etc.)

- Viajeros a zonas endémicas con dificultad de acceso a servicios médicos para la
administracion de profilaxis posexposicion, que van a realizar actividades de alto
riesgo (que vayan a tener contacto directo con animales carnivoros o murciélagos o
que van a realizar actividades en cuevas con contacto probable con murciélagos) y/o
gue van a vivir por periodos largos de tiempo en zonas de rabia endémica.

Pauta de vacunacion

La OMS estableci6 en 2018 (tabla 34.3 ) que los siguientes regimenes de vacunacion preexposicion (PPrE) se consideran seguros y eficaces:

¢ La administracion de la vacuna por via intradérmica (ID) en dos sitios en los dias 0y 7.

¢ La administracion de la vacuna por via intramuscular (IM) en un sitio en los dias 0y 7.

Si persistiera un alto riesgo y si esté indicada se puede administrar una vacuna de refuerzo de rutina previa a la exposicién y consiste
en una administracion de vacuna via ID en un sitio o una administracién de vacuna via IM en un sitio. El propésito del refuerzo es
asegurar que el individuo esté completamente preparado durante un periodo de tiempo mas largo para permitir suficiente tiempo para
acceder a la atencion médica posterior a la exposicion en areas remotas. Aunque las dosis de refuerzo se pueden administrar en
cualquier momento a partir de un afio después de la pauta de preexposicion, el refuerzo puede ser mas efectivo si se ofrece cinco afios
0 més después de la pauta de preexposicion. Si se administra una dosis de refuerzo a los viajeros, solo se necesita un refuerzo en la
vida del paciente.

* El “periodo de gracia” no se admite para los intervalos Unicos fijados entre dosis para la vacunacion frente a la rabia: las administradas
a intervalos inferiores a los asignados en sus series no deben considerarse validas y deberan repetirse a las edades apropiadas.
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Si se requiere PPrE en circunstancias de tiempo limitado que no permiten un curso completo de 7 dias, la administracién de una sola dosis de
vacuna en un solo dia conferira capacidad de refuerzo hasta 1 afio. Sin embargo, las personas que reciben la vacuna solo el dia 0, ya sea via
ID en 2 sitios o via IM en 1 sitio, deben recibir una segunda administracion de la vacuna lo antes posible. Ademas, en caso de una posible
exposicion a la rabia antes de la segunda administracién de la vacuna, se debe administrar un curso completo de PPE, incluyendo la
gammaglobulina antirrabica, si esta indicado.

Asi mismo, los ultimos datos de la OMS afirman que no se requiere una dosis de refuerzo adicional de la vacuna contra la rabia después de
una serie primaria de profilaxis previa o posterior a la exposicién para personas que viven o viajan en areas de alto riesgo.

En inmunodeprimidos habria que afiadir a esta pauta a los 28 dias una dosis por via IM o 2 por via ID.

Cuando existe exposicién ocupacional al virus rabico, la PPrE esté indicada, en particular en los trabajadores de la salud de los animales. La
PPrE puede ser considerada para profesionales médicos que regularmente brindan atencién a personas con rabia. Los profesionales que
corren un riesgo continuo o frecuente de exposicidn a través de sus actividades deben tener un seguimiento seroldgico regular. Si los niveles
de VNA caen a <0,5 Ul / ml, se recomienda una vacuna de refuerzo de una dosis ID o IM en la preexposicion. Si las pruebas seroldgicas no
estan disponibles para aquellos en riesgo ocupacional continuo o frecuente, se puede considerar una vacuna de refuerzo de PPrE de 1 dosis
(ID o IM) periddica en funcién de la evaluacion del riesgo relativo. En caso de sospecha de exposicion al virus rabico, a través de aerosoles, se
puede proporcionar PPE, incluida la inyeccion de gammaglobulina IM, en funcién de una evaluacion de riesgos.

La pauta clasicamente utilizada, cuya administracion aun persiste en numerosos paises consta de 3 dosis en los dias 0, 7 y 21 o 28, por via IM.

En el caso de la vacuna Rabipur las dosis de recuerdo van en funcion del riesgo continuo, frecuente o infrecuente, y si se utiliza la vacuna
antirrdbica Merieux, el refuerzo se aplica los 12 meses.

Tabla 34.3. Profilaxis de la rabia con vacunas segln la OMS.

Indicacion Via de administracion Dias de administracién
(El superindice indica el nimero de dosis
en el mismo acto)

Preexposicion (PPrE) ID 0? 7? 282

IM 0 7 28
Posexposicion (PPE) ID 0> 32 7

IM 0 3 7 21*

IM 0? 702
Posexposicién en previamente vacunados | ID 0 3

ID 0*

IM 0 3

ID: intradérmica. IM: intramuscular. Los datos en color rojo solo aplican para inmunodeprimidos. Las pautas IM con varias dosis en el mismo
acto, se administraran una en cada extremidad (deltoides o vasto externo). Para las aplicaciones mdltiples en pautas ID se eligen: el deltoides,
la regién supraclavicular o el muslo. Se exponen varias opciones en pautas posexposicion.

* Se acepta entre los 14 y los 28 dias.

7.2. Profilaxis posexposicion (PPE) en no vacunados con anterioridad

Debe considerarse la profilaxis antirrabica en cualquier incidente en el que haya ocurrido una exposicién potencial al virus, a menos que no
exista rabia en la poblacién animal local. A la hora de indicar la profilaxis, habra que valorar:

¢ El tipo de exposicion: el mayor riesgo se asocia a las mordeduras, es menor tras rasgufios, arafiazos y lameduras en piel no intacta o
en mucosas, Yy nulo tras contacto con sangre, leche, orina o deposiciones de animales potencialmente rabicos. Los dos primeros
precisan de una evaluacién cuidadosa. Las heridas proximales (en la cara o el cuello) comportan un riesgo mayor que las distales.

Existen tres categorias de exposicién al virus rabico, que determinan los diferentes tipos de tratamiento (tabla 34.1 ):

- Categoria I. No hay contacto fisico con la saliva del animal (tocar, acariciar o alimentar a los animales sin contacto directo con la
saliva) o tocar un murciélago con barrera protectora (bota, zapato o ropa).

- Categoria Il. Minimo contacto con la saliva o indetectable (lamido de la piel sobre picaduras de insectos o rasgufio; rasgufios menores
y superficiales). O bien contacto fisico incierto (es decir, no se observa contacto fisico directo con saliva, pero esto podria haber
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ocurrido).

- Categoria lll. Contacto directo con saliva, como mordeduras profundas y graves en el masculo o lameduras en mucosas. En el caso
de murciélagos, mordeduras o rasgufios de la piel o contacto con orina o saliva en las mucosas.

La epidemiologia de la rabia en la zona y el tipo de animal: en la Espafia peninsular e insular no hay riesgo por mamiferos terrestres,
aunque si es posible por las mordeduras por murciélago. Unicamente en las Ciudades Auténomas de Ceuta y Melilla se dan, de forma
esporadica, casos importados de rabia, en perros y algin caballo. Es clara la indicacién de las vacunas posexposicién en la mordedura
de murciélagos, en ocasiones por el hallazgo de estos animales en el dormitorio, aunque la herida no sea visible (nifios pequefios,
discapacitados...). Las mordeduras de ardilla, hamster, cobayas, ratones, ratas, conejos y liebres no requieren inmunoprofilaxis, ya que
no son reservorios del virus

Las circunstancias del incidente: tradicionalmente se considera que los ataques no provocados conllevan un riesgo mayor que los
provocados.

La disponibilidad del animal agresor para su observacion, y su estado de vacunacion antirrdbica (es muy poco probable que un animal
vacunado frente a la rabia con regularidad esté rabico).

Una vez realizada la indicacién, la profilaxis antirrdbica debe incluir tres elementos fundamentales:

Manejo de la herida: es imperativa la limpieza de la herida con suero salino irrigado con jeringa, desbridacion, lavado con agua y jabon
durante 15 minutos y aplicacion posterior de povidona yodada, alcohol al 40-70 % o cetrimida al 0,15 %. Este tratamiento de la herida
es, probablemente, el procedimiento més eficaz en la prevencion de la rabia. Se evitara en lo posible la sutura de la herida.

Administracién de inmunoglobulina especifica: estarian exentos, en general, los que han recibido una pauta completa en pre y
posexposicion. La inmunoglobulina antirrabica debe administrarse una vez, preferiblemente al comienzo de la PPE o tan pronto como
sea posible después del inicio. La inmunoglobulina antirrabica no debe administrarse después del séptimo dia después de la primera
dosis de la vacuna antirrdbica, ya que los anticuerpos neutralizantes circulantes inducidos por la vacuna habran comenzado a aparecer.
Si la cantidad de inmunoglobulina antirrabica es limitada, se debe establecer un orden de prioridad para su asignacién. Los casos de
mayor prioridad para la inmunoglobulina antirrabica son: pacientes con mordida multiple; aquellos que tienen llagas o heridas profundas
en las partes muy inervadas del cuerpo, como la cabeza, el cuello y las manos; pacientes con inmunodeficiencia grave; y casos donde
el animal que muerde es un caso confirmado o probable de rabia, o donde las mordeduras, rasgufios o exposicién a la mucosa son
causadas por un murciélago.

Para una eficacia 6ptima, la dosis maxima calculada es 40 Ul/kg de peso corporal para la inmunoglobulina antirrabica equina (IGRE) y 20 Ul/kg
de peso corporal para la inmunoglobulina antirrdbica de origen humano (IGRH). Las reacciones adversas causadas ??por la IGRE requieren
estar preparado para controlar el shock anafilactico, que, aunque raro, puede ocurrir en cualquier etapa de la administracion de esta
inmunoglobulina. Si hay productos de anticuerpos monoclonales disponibles, se recomienda su uso como alternativa a la inmunoglobulina
antirrdbica. La sutura de la herida debe realizarse siempre después de la infiltracién de inmunoglobulina antirrabica; sin embargo, si ocurre
antes de la infiltracion, los puntos deben estar flojos para permitir la difusion 6ptima de la inmunoglobulina antirrabica.

La posologia de la IGRH es de 20 Ul/kg, tanto para niflos como para adultos, y se administrara preferiblemente, aunque en jeringas distintas,
coincidiendo con la primera dosis de vacuna. No se sobrepasara la dosis calculada al poder interferir con la respuesta a la vacuna. El producto
Imogam Rabia se presenta en forma liquida en viales de 2 ml (300 Ul), mientras que Berirab P (se debe solicitar como medicamento extranjero)
se presenta en forma de jeringas precargadas de 2 ml (al menos, 300 Ul) o 5 ml (al menos, 750 Ul). Ambos productos se almacenaran entre +2
y +8°C y no deben congelarse. Conservar el producto en el embalaje exterior para protegerlo de la luz. Se dispone de viales pediatricos de 2 ml
con 300 Ul y de adultos con 1500 Ul por vial de 10 ml.

Vacunacion.

Pauta de vacunacion

La indicacion y el procedimiento de PPE dependen del tipo de contacto con el animal sospechoso y el estado de vacunacion del paciente. Para
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las exposiciones de Categoria I, no se requiere PPE; para la categoria Il, se recomienda la vacunacion inmediata; para la Categoria lll, se
recomienda la vacunacion inmediata, combinada con la administraciéon de inmunoglobulina antirrdbica si es necesario.

El resumen de la PPE segun la OMS se puede consultar en la tabla 34.3 y de forma mas completa en la tabla 34.4 ..

La eleccién del esquema de vacunacion posterior a la exposicion debe tener en cuenta la viabilidad (coste, nimero de dosis, tiempo y
cumplimiento) y también puede depender del contexto clinico y las preferencias del paciente. Para las categorias Il y lll, el lavado minucioso
debe llevarse a cabo de inmediato o lo antes posible. Dependiendo de las caracteristicas de la herida, pueden estar indicados antibiéticos,
analgésicos o vacunacion contra el tétanos. La primera dosis de la vacuna contra la rabia debe administrarse lo antes posible después de la
exposicién. La vacuna siempre debe administrarse cuando se conoce la exposicion de Categoria lll, incluso meses o afios después del
contacto. Sin embargo, la probabilidad de desarrollar rabia clinica disminuye gradualmente durante los 12 meses posteriores a la exposicion,

y ocurre raramente después de este tiempo. Si el suministro de la vacuna es limitado, la vacuna puede reservarse para exposiciones a la rabia
sospechosas y probables que ocurrieron recientemente o en los Gltimos 12 meses. Se recomienda la inmunoglobulina antirrdbica después de
la exposicion de Categoria lll para las personas que nunca han sido vacunadas contra la rabia. Incluso en ausencia de inmunoglobulina
antirrabica, el lavado completo de las heridas combinado con la administracion inmediata de la vacuna y la finalizacion de la PPE es muy eficaz
para prevenir la rabia. Las vacunas contra la rabia nunca deben rechazarse, esté disponible o no la inmunoglobulina antirrabica.

Las pautas recomendadas por la OMS en 2018 para el tratamiento, en personas no vacunadas previamente, en posexposicion (PPE) de las
categorias Il y Ill son las siguientes:

- Una dosis IM los dias 0, 3, 7 y la cuarta dosis entre los dias 14—-28.
- Dos dosis ID los dias 0, 3y 7.
- Dos dosis IM el dia 0 y una dosis IM los dias 7 y 21.

Tienen consideracion especial las personas infectadas por el VIH y otras personas potencialmente inmunocomprometidas; aquellas personas
infectadas por el VIH que reciben tratamiento adecuado, que estan clinicamente bien e inmunolégicamente estables (porcentaje normal de
CD4 >25 % para nifios <5 afios o recuento de células CD4 ?200 células/mm? si tienen ?5 afios) pueden recibir la vacuna contra la rabia.

Para las personas inmunocomprometidas (como las personas con VIH que no reciben tratamiento o con minimos recuentos de células CD4)
con exposicion al virus de la rabia de la categoria Il y 11l de la OMS, se recomienda lo siguiente: lavar a fondo la herida y la administracion de
un ciclo completo de vacuna contra la rabia, mas IGR en todos los casos, incluso si se inmunizé previamente. Se debe seguir un calendario de
vacunacion de 3 visitas, ya sea con administracion IM o ID, en los dias 0y 7 y entre los dias 21 y 28; o un programa de 2 visitas, con
administracion de la vacuna ID o IM, en los dias 0 y 7, con pruebas serolégicas a las 2-4 semanas después de la primera administracion de la
vacuna contra la rabia para evaluar si se necesita una administracién adicional de la vacuna.

A pesar de estas recomendaciones, diversos paises recomiendan pautas diferentes, por ejemplo Reino Unido en abril de 2019 recomienda,
para las personas sin vacunas de rabia previas y sin afectacion del sistema inmune, una pauta de PPE de cuatro dosis (via IM) los dias 0, 3, 7
y 21, y una pauta de dos dosis IM en las que tienen una PPrE correcta, los dias 0y 3 0 7. En las personas que se encuentran
inmunodeprimidas la pauta consta de 5 dosis, los dias 0, 3, 7, 14 y 30.

El “periodo de gracia” no se admite para los intervalos Unicos fijados entre dosis para la vacunacion frente a la rabia: las administradas a
intervalos inferiores a los asignados en sus series no deben considerarse vélidas y deberan repetirse a las edades apropiadas.

Se revisara, y actualizara en su caso, el estado de la vacunacién antitetanica.

7.3. Profilaxis posexposicién (PPE) en vacunados con anterioridad

Debe incluir la limpieza y el lavado de la herida, profilaxis antitetanica y pauta de vacuna antirrabica, que variara segin esté completa o
incompletamente vacunado.

Completamente vacunados

En este apartado se incluyen aquellas personas que han completado una serie habitual de pre o posexposicién con vacunas de cultivo celular
(adn con titulos 20,5 Ul/ml), o que han recibido pautas no aprobadas con dichas vacunas o con vacunas de tejido nervioso animal y tienen en
ambos casos titulos de anticuerpos 20,5 Ul/ml.

Las pautas de vacunacion recomendadas por la OMS (2018) son las siguientes:
- Una dosis IM los dias O y 3.

- Una dosis ID los dias 0 y 3.

- Cuatro dosis ID el dia 0.

No es necesaria la administracion de inmunoglobulina especifica.

Si un individuo tiene una exposicion repetida <3 meses después de una exposicién previa y ya recibié una PPE completa, solo se requiere
tratamiento de la herida; no se necesita vacuna ni IGR. Para exposiciones repetidas que ocurren después de 3 meses tras la lUltima PPE, se
debe seguir el programa de PPE para individuos previamente inmunizados; la IGR no esta indicada.

Las recomendaciones del Reino Unido en 2019 para la PPE en los que han recibido previamente PPrE son dos dosis IM, la primera el dia 0y
la siguiente entre los dias 3y 7.

Incompletamente vacunados

Incluye a aquellos con cualquier pauta incompleta pre o posexposicién con vacunas de cultivo celular o que hayan recibido vacunas de tejido
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nervioso. En lineas generales se consideraran como no vacunados si han recibido una sola dosis IM o dos ID el mismo dia. Para que las dosis
puedan ser valoradas deberan estar correctamente registradas. Habitualmente se aplicaran las pautas anteriormente mencionadas para no
vacunados. Se puede valorar la administracion de inmunoglobulina especifica, caso por caso, segun el riesgo.

El “periodo de gracia” no se admite para los intervalos Unicos fijados entre dosis para la vacunacion frente a la rabia: las administradas a
intervalos inferiores a los asignados en sus series no deben considerarse vélidas y deberan repetirse a las edades apropiadas.

Enlatabla 34.5 se muestra una infografia con las recomendaciones de profilaxis posexposicion del Ministerio de Sanidad publicadas en julio

de 2023.

Tabla 34.4. Profilaxis posexposicién. Recomendaciones segun la OMS.

Tipo de exposicion Categoria |

Sujetos no inmunizados de
cualquier edad. No PPrE

Limpieza de las superficies
cutaneas expuestas

No requieren PPE

Sujetos previamente vacunados ' Limpieza de las superficies
(PPrE) de cualquier edad cutédneas expuestas

No requieren PPE

Categoria ll

Limpieza de la herida

Vacunacion inmediata con
cualquiera de las siguientes
pautas:

*ID en 2 lugares los dias 0,3y 7
Total: 6 dosis ID en 3 visitas
*IMen1lugarlosdias 0, 3,7y
14 a 28

Total: 4 dosis IM en 4 visitas
*IMen 2 lugares el dia 0y en un
lugar IM los dias 7 y-21

Total: 4 dosis IM en 3 visitas

No se requiere inmunoglobulina
antirrabica

Limpieza de la herida

Vacunacién inmediata con
cualquiera de las siguientes
pautas:
*IDen1lugarlosdiasOy 3
*ID en 4 lugares en el dia 0
*IMen 1 lugar los dias 0 y-3

No se requiere inmunoglobulina
antirrdbica

Categoria lll

Limpieza de la herida

Vacunacion inmediata con
cualquiera de las siguientes
pautas:

«ID en 2 lugares los dias 0,3y 7
Total: 6 dosis ID en 3 visitas
*IMen1lugarlosdias 0, 3,7y
14 a 28

Total: 4 dosis IM en 4 visitas
*IMen 2 lugares el dia Oy en un
lugar IM los dias 7y 21

Total: 4 dosis IM en 3 visitas

Se recomienda inmunoglobulina
antirrdbica

Limpieza de la herida

Vacunacién inmediata con
cualquiera de las siguientes
pautas:

*ID en1lugarlosdias0y 3
* ID en 4 lugares en el dia 0
*IMen un lugar los dias Oy 3

No se requiere inmunoglobulina
antirrdbica

PPrE: profilaxis preexposicion, PPE: profilaxis posexposicion, ID: via intradérmica, IM: via intramuscular.

Fuente: World Health Organization [sede Web]. Rabies vaccines and immunoglobulins: WHO position. Summary of 2017 updates . June 2018.

Geneva.

Tabla 34.5. Profilaxis posexposicion. Recomendaciones del Ministerio de Sanidad.
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Rabia: profilaxis posexposicion (PPE)

Tipo de exposicion al virus (evaluacion previa por Salud Piblica)

s

Categoria |
* Tocar o alimentar al animal

Categoria Il
= Mordisco en piel descubierta
» Rasgufio o abrasion sin
sangrado o contacto con saliva

Lavar las superficies
expuestas con agua y jabon

Lavar minuclosamente la zona
expuesta 10-15 min. con agua y
jabén con/sin antlséptico

-

Categoria lll
» Mordedura o rasgufio
transdérmico Unico o miitiple
* Contaminacion de mucosas o
piel lesionada con saliva del
animal

Lavar minuciosamente |a zona
expuesta 10-15 min, con agua y
jabén con/sin antiséptico
r

No es necesaria
profilaxis

No vacunacién previa
(sin profilaxis
preexposicidn, PPrE)

Vacunado (PPrE)
(en caso de duda, tratar
como no vacunado)

Mo vacunacion previa
(sin profilaxis
preexposicién, PPrE)

¥

rl

Personas inmunocompetentes

* Pauta vacunacion: 4 dosis IM
(0, 3, 7y 14-28 dias).
Alternativa: dos dosis el dia 0
y una los dias 7 y 14-28

* |g antirrabica no indicada

Personas con

inmunodepresion

= Pauta vacunacion: 5 dosis I
(0,3, 7, 14y 21-28 dias)

* |g antirrabica si £7 dias desde
la primera dosis de vacuna

Control serologico 2-4
semanas después de |a dosis
5. En caso de titulo de
anticuerpos <0,5 Ul/ml,
administrar una dosis
adicional, y después nuevo
control serologico

Personas

inmunocompetentes

* Pauta vacunacién: 2 dosis IM
(0 3 dias)

* |g antirrabica no indicada

Personas con

inmunodepresién

* Pauta vacunacion: 4 dosis IM
(0, 3, 7y 14-28 dias)

* |g antirrabica si <7 dias
desde la primera dosis de
vacuna

* Control seroldgico 2-4
semanas después de |a dosis
4. En caso de titulo de
anticuerpos <0,5 Ul/ml,
administrar una dosis
adicional, y después nuevo
control seroldgico

Personas inmunocompetentes

* Pauta vacunacion: 4 dosis IM
(0, 3, 7 y 14-28 dias).
Alternativa: dos dosis el dia O y
una losdias 7 y 14-28

* g antirrabica si €7 dias desde
la primera dosis de vacuna

Personas con inmunodepresion

* Pauta vacunacion: 5 dosis IM
(0,3, 7, 14 y 21-28 dias)

* |g antirrabica si £7 dias desde
la primera dosis de vacuna

* Control seroldgico 2-4
semanas después de |a dosis
5. En caso de titulo de
anticuerpos <0,5 Ul/ml,
administrar una dosis
adicional, y después nuevo
control seroldgico

» El lavado minucioso con agua y jabon, lo antes posible, es la medida preventiva mas importante en todos los casos.
* Ademas, valorar la necesidad de tratamiento antibiotico y profilaxis antitetanica.
= Si se decide hacer profilaxis, iniciarla lo antes posible (no descartarla atn con cierta demora), y completarla

preferiblemente con la misma vacuna.

materna.

Vacunas disponibles: Rabipur y Viacuna antirrabica Merieux. Dosis: 1 ml via IM o 0,1 ml via ID.
Inmunoglobulina: Imogan Rabia, 150 Ul/ml. Dosis: 20 Ul/kg, via IM.
Si estan indicadas, la vacuna y la inmunoglobulina pueden administrarse durante el embarazo y la lactancia

Mo mezclar vacuna e inmunoglobulina en la misma jeringa y administrar en distintos lugares anatémicos.
En caso de retraso de una dosis, no es necesario iniciar de nuevo |la pauta vacunal, basta completarla.

Fuente: adaptado del Ministerio de Sanidad, julio de 2023

https://vacunasaep.org/ ® v.2, octubre de 2023 @CAV_AEP
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8. Administracion con otras vacunas y otros productos

Se pueden administrar simultdneamente, aunque en lugares distintos, con otras vacunas, y sera especialmente habitual con la antitetanica.

Posibles interferencias con otros farmacos

El tratamiento prolongado con corticoides o con inmunosupresores puede disminuir la respuesta inmune posvacunal. La inmunoglobulina
antirrdbica no interfiere con la respuesta a la vacuna y se administrara en lugar diferente al de la vacuna. Si se administra esta Ig no se podran
administrar vacunas vivas parenterales (sobre todo triple virica y varicela) hasta 4 meses después.

2

9. Efectos adversos

Las reacciones mas comunes son dolor e induracion en el punto de inoculacion. Sistémicamente, pueden aparecer cefaleas, mareos, malestar
general, exantemas, mialgias y artralgias. Aproximadamente en el 6 % de los que reciben refuerzos se observa, entre los 2 y los 21 dias
posteriores, una reaccion por complejos inmunes, que se manifiesta clinicamente con urticaria generalizada y sintomas sistémicos que no
suelen ser graves.

?

10. Precauciones y contraindicaciones

Ya que la rabia es letal, en la profilaxis posexposicién y tras una exposicion de alto riesgo, no existe ninguna contraindicacion, lo que incluye a
nifios menores de 1 afio, embarazadas e inmunodeprimidos.

En profilaxis preexposicién, supondran una contraindicacion las reacciones previas graves al principio activo o a cualquiera de sus
componentes. La vacuna Rabipur estaria contraindicada en la profilaxis preexposicion de aquellos con alergia grave a las proteinas de huevo.

Las vacunas contra la rabia y las IGR son seguras y eficaces en mujeres embarazadas y lactantes. No existe evidencia acerca de que la
vacuna esté asociada a malformaciones fetales u otros efectos adversos durante el embarazo. El embarazo no es una contraindicacion para la
administracién de profilaxis posexposicion teniendo en cuenta que el riesgo de rabia después de una exposicién siempre supera al riesgo de
recibir la vacuna. Sin embargo, en las embarazadas y menores de un afio se demorara la profilaxis preexposicion, a menos que sea sustancial
el riesgo de exposicion.

En personas inmunocomprometidas, la respuesta inmunoldgica puede no ser la esperada, por lo que se debe valorar la realizacion de
serologia de control y/o la administracion de dosis adicionales tras las pautas que se han detallado anteriormente tanto para preexposicién

como posexposicion, aunque tras completar esta Ultima se recomienda serologia a las 2 - 4 semanas para comprobar la respuesta inmune y
decidir la necesidad de dosis adicionales.

?

11. Observaciones

A pesar de que se recomienda utilizar la misma vacuna tanto en la profilaxis preexposicién como en la posexposicién, se podrian intercambiar
si resultase imprescindible para poder recibir las dosis de vacuna en tiempo.

No contabilizaran la/s dosis recibida/s de vacunas de tejido nervioso animal, por lo que en ese caso se comenzara desde cero con la profilaxis
correspondiente.

La profilaxis pre- y posexposicion se llevan a cabo en los centros de vacunacion internacional y en los centros hospitalarios que los servicios
regionales de salud determinen. Las vacunas antirrabicas no estan disponibles para su adquisicién en las farmacias comunitarias.

?
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14. Historial de actualizaciones

2 de octubre de 2019 Actualizacién de todos los apartados, excepto inmunogenicidad, eficacia y efectividad; administrac
efectos adversos. Nuevas citas bibliogréaficas y enlaces de interés

15 de abril de 2020 Actualizacién de los subapartados "Profilaxis pre y posexpoxicion”. Nueva cita bibliogréafica

30 de marzo de 2022 Actualizacién del apartado "Epidemiologia”. Nuevas citas bibliogréaficas y enlaces de interés

25 de enero de 2023 Cambio de nombre a Manual de Inmunizaciones

5 de enero de 2024 Actualizacion de los apartados "Puntos clave”, "introduccion" y "Epidemiologia de la enfermedad”.
interés

13 de agosto de 2024 Actualizacion de los apartados "Puntos clave", "introduccion”, "Epidemiologia de la enfermedad" y
Nueva figura 34.1. Nuevas citas bibliograficas y enlaces de interés

27 de junio de 2025 Actualizacién de los apartados "Puntos clave", "Introduccion”, "Epidemiologia de la enfermedad”. N
bibliograficas y enlaces de interés
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