Eficacia de las vacunas contra la rabia contra el
virus Duvenhage aislado de murciélagos
domesticos europeos (Eptesicus serotinus), la rabia
clasica y los virus relacionados con la rabia
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Los aislados de rabia de enzodticos separados se pueden distinguir por sus reacciones con paneles de
anticuerpos monoclonales (mAb) dirigidos a diferentes sitios en la nucleocapside y las glucoproteinas del virus.
Se pueden hacer estimaciones de la relacion antigénica comparando similitudes entre los grupos. De esta
manera, se puede demostrar que, si bien las cepas clasicas de la rabia reaccionan con la mayoria de los mAb, los
Lyssavirus relacionados con la rabia (Mokola, Lagos y Duvenhage) reaccionan con solo unos pocos mAbs y
aislados de la rabia de los murciélagos Eptesicus serotinus en Europa son intermediarios entre los dos grupos. Los
ratones inmunizados por via intraperitoneal con vacuna diploide humana (HDCV) o vacunas animales (Rabisin y
Rabiffa) se protegieron contra un desafio con DBV, DUV-1 y la mayoria de las cepas de rabia clasicas. La
HDCYV solo proporcion6 proteccion parcial contra aislados de virus humanos de Finlandia y Arabia Saudita. La
HDCV no protegié a los ratones contra los desafios con el murciélago de Lagos o el virus Mokola (virus
similares a la rabia). Las vacunas animales, sin embargo, protegieron a los ratones contra el virus del
murciélago de Lagos, pero no contra Mokola. Los perros inmunizados con Rabisin fueron protegidos contra un
desafio intracerebral con DBV. Los perros desarrollaron titulos de anticuerpos neutralizantes de la rabia
después de la inoculacion intramuscular o intravenosa con virus vivos DBV o DUV-1; estos perros fueron
protegidos contra un desafio intramuscular del virus de la rabia callejera canina. Llegamos a la conclusién de
que las vacunas contra la rabia probadas protegen contra DBV/ DUV-1 y las cepas clasicas de la rabia

callejera, pero no contra Mokola.
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Introduccion

Dinamarca habia estado libre de rabia terrestre durante
mas de tres afos' (aunque no habfa informacion
disponible sobre la rabia de los murciélagos) cuando, en
septiembre de 1985, un murciélago doméstico insectivoro
rabioso (Eptesicus serotinus) mordié a una mujer en el
dedo.? Este primer caso fue seguido por 105 mas en
1986.% A fines del afo1987 se habian hecho més de 270
aislamientos de murciélagos de siete paises diferentes y
el virus ahora parece ser enzodtico entre los murciélagos
del norte y oeste de Europa.®’ El tipo de estos
aislamientos con un panel de anticuerpos monoclonales
(mAbs) habian demostrado que estaban relacionados
antigénicamente con los aislados del virus Duvenhage
DUV encontrados en Africa® y las cepas de virus aisladas
de tres murciélagos no identificados en el FRG.”®

Los miembros del género Lyssavirus estan
relacionados antigénicamente, independientemente de la
especie de origen animal o geografico.l%! Las
similitudes entre la glucoproteina de varias cepas del
virus de la rabia se correlacionan con el nivel de
proteccion en ratones.*?
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Por ejemplo, los ratones inmunizados con una cepa de la
vacuna Pasteur estan protegidos contra el desafio con
cepas de virus de la rabia callejera que tienen
determinantes antigénicos comunes, pero la proteccion es
minima o parcial después de los desafios con virus
antigénicamente diferentes.®* Debido a que la
inmunidad contra la rabia no era completamente
protectora contra las cepas de virus aislado de los
murciélagos no identificados en el FRG’, provoco la
preocupaciéon de que la inmunidad contra la rabia no
protegeria completamente contra el desafio con el virus
del murciélago danés (DBV).

El propdsito de este estudio fue evaluar el efecto
protector de las vacunas contra la rabia en humanos y
animales contra el desafio con el DBV.

Materiales y métodos
Virus

En este estudio se emplearon cepas representativas de
rabia y virus similares a la rabia que se aislaron de
humanos, 5® especies diferentes de murciélagos,
mamiferos terrestres y diferentes regiones geograflcas
con fines comparativos. Se utilizaron aislados de_rak
canina, ya que el perro es el animal mas fr 't{am nte, >
responsable de la exposicién humana. ezeﬁglo una d(,
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Eficacia de la vacuna contra la rabia contra diferentes aislados: M. Fekadu et al.

Tabla 1 Portador original y fuente geografica de cepas de virus utilizadas en las pruebas de proteccién de vacunas

Identificador de virus

Portador original

Fuente geografica

CVS-35 Virus estandar de desafio de laboratorio (bovino) Francia

TD 2596 Perro Texas (EE. UU.)
MD 5951 Perro México

DHK Humano? Kenia

F3112 Humano® Arabia Saudita
Ny-Bat 17-82 Murciélago marrdn grande (Eptesicus fuscus fuscus) Nueva York (EE. UU.)
Col-10092 Murciélago canoso (Lasiurus cinereus) Colorado (EE. UU.)
Col-5005 Murciélago marrén grande (Eptesicus fuscus pallidus) Colorado (EE. UU.)
GA-596 Gato Georgia (EE. UU.)
Thm Murciélago mexicano de cola libre (Tadarida brasiliensis mexicana) Texas (EE. UU.)
DBV (Den-12185) Murciélago doméstico europeo (Eptesicus serotinus) Dinamarca
Duvenhage-1 Humano*¢ Sudafrica
Duvenhage-2 Gato Sudafrica

Lagos-1 Murciélago Nigeria

Lagos-2 Gato Zimbabwe
Mokola Musarafia Nigeria

FN Humano! Finlandia

2 De un humano mordido por un perro rabioso. ® De un humano mordido por un zorro rabioso del desierto. ¢ De un humano mordido por un murciélago

rabioso. ¢ De un humano posiblemente mordido por un murciélago rabioso

La fuente de cada aislado de virus se resume en la Tabla 1:
TD 2596, Ny-Bat 17-82, Col-10092 y Col-5005, Tbm y
GA-596 fueron recibidas del departamento de salud estatal
correspondiente donde habian sido enviadas para el
diagndstico de rabia. EI MD 5951 fue recibido del Dr. M.
Martell, México; DHK, FN y F3112 fueron de casos de
rabia humana sometidos a los Centros para el Control de
Enfermedades (CDC) para diagnoéstico de Kenia, Finlandia
y Arabia Saudita, respectivamente; DUV-1, DUV-2,
Lagos-1 y Mokola fueron recibidos del Dr. R.E. Shope,
Universidad de Yale; Lagos-2, un aislado de gato, fue
recibido del Dr. Chris Foggin, Zimbabwe. Todas las cepas
se pasaron por inoculacion intracerebral de ratones
lactantes y luego se usaron suspensiones al 20 % del
cerebro infectado de ratones lactantes para el desafio.

Agrupacion de cepas de virus en funcion de la
reactividad con anticuerpos monoclonales.

Se seleccionaron veintitin anticuerpos monoclonales,
reactivos con las proteinas nucleocapsides del virus de la
rabia (mAb-NC) como se demostrd por
inmunofluorescencia de la impresion cerebral infectada
fijada con acetona o portaobjetos de cultivo celular, para
un panel de tipificacion. De los 21 mAb-NC, 20 se
prepararon en los CDC de ratones inmunizados con la cepa
ERA del virus de la rabia,®'° y uno (mAb-W237-3) se
fabricé en el Instituto Wistar en Filadelfia, Pensilvania, a
partir de ratones inmunizados. con la cepa de rabia
estandar del virus de desafio (CVS).?° Se produjeron
treinta anticuerpos monoclonales diferentes contra la
glucoproteina del virus de la rabia (mAb-GP) a partir de
ratones inmunizados con la cepa de rabia CVS en el
Instituto Wistar y fueron proporcionados por el Dr.
Tadeusz J. Wiktor estos formaron el resto del panel de
tipografia.

Estos anticuerpos monoclonales se utilizaron para
agrupar los virus incluidos en el estudio. Todas las cepas
se caracterizaron por su reactividad con mAb-NC por la
técnica indirecta de anticuerpos fluorescentes!”8 (Figura
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1) y por neutralizacion con mAb-GP, utilizando la prueba
rapida de inhibicion de foco fluorescente? (Figura 2).
Vacunas

Las vacunas utilizadas fueron la vacuna de células
diploides humanas (HDCV) (Imovax * lote no. Z-1355),
dos vacunas animales, una con adyuvante (Rabisin lote no.
544403) y una sin adyuvante (Rabiffa lote no. 6GS-0604),
una vacuna de referencia estdndar (lote 81-3-2) y una
vacuna experimental producida a partir del virus del
murciélago danés (DBV).

Rabiffa e Imovax fueron adquiridas por cortesia del
Laboratorio Mérieux (Atenas, Georgia), y Rabisin fue
amablemente suministrado por los Servicios Veterinarios
Daneses (Copenhague, Dinamarca). Las tres vacunas se
prepararon a partir de la cepa de vacuna contra la rabia del
virus de produccion Pitman Moore (PM).

La vacuna de referencia se prepar6 a partir de CVS-11
y se recibié de los Laboratorios Nacionales de Servicios
Veterinarios (Ames, lowa). La vacuna experimental de
DBV se prepard en nuestro laboratorio homogeneizando el
lactante infectado para usar el cerebro en solucién salina
tamponada con fosfato para formar una suspension al 10 %
e inactivar el virus con B-propiolactona.??

Animales

Todos los animales utilizados en este experimento
fueron criados en colonias cerradas en la instalacion de
cria de animales de los CDC. Se realizaron pruebas de
neutralizacion en muestras de suero de perros antes de que
se incluyeran en los estudios. Ninguno de los perros tenia
anticuerpos neutralizantes de la rabia.

Determinacion de los valores antigénicos

La prueba de potencia del Instituto
(NIH) se utiliz6 para determinar y e
antigénico de cada vacuna.?
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Eficacia de la vacuna contra la rabia contra diferentes aislados: M. Fekadu et al.

Tabla 2 Titulos de anticuerpos de proteccién cruzada y de neutralizacién de la rabia de perros inmunizados con vacunas contra la rabia o infectados

con DBV o DUV-1 vivos, después de la exposicion al virus heterélogo

Agente Desafio Titulo de anticuerpos neutralizantes de la rabia
inmunizante Via Virus Via Mortalidad Pre-desafio Post-desafio

Rabisin i.m. DBV i.c. 0/5 3.0 18.7

Control i.c. 3/3 0.0 0.0

Virus vivo DBV i.m. TD (2596) i.m. 0/5 0.7 14.5

Virus vivo DBV iv. TD (2596) i.m. 0/3 0.9 8.7

Virus vivo DUV-1 i.m. TD (2596) i.m. 0/5 1.7 8.5

Virus vivo DUV-1 iv. TD (2596) i.m. 0/4 13 19.3

Control TD (2596) i.m. 4/4 0.0 0.0

El titulo se expresa como el titulo medio geométrico (Ul ml-Y). DBV, virus del murciélago danés; TD, cepa canina de Texas; i.c., intracraneal; i.m.,

intramuscular; i.v., intravenosa

Tabla 3 indices de proteccién de vacunas contra la rabia en humanos
y animales contra desafio i.c. de la rabia y cepas de virus similares a la
rabia en ratones

Vacuna
Virus de desafio HDCV Animal, con  Animal, sin
humana adyuvante? adyuvante®
DBV 3.9 5.3 5.2
DUV-1 35 4.8 4.8
DUV-2 35 5.3 5.4
Murciélago de Lagos 1 (murciélago) 0.0 4.3 6.0
Murciélago de Lagos 2 (murciélago) 0.0 5.9 6.0
Mokola 0.0 0.0 0.0
FN (humano) 2.7 2.7 2.7
CVS 3.4 5.5 6.5
Perro de Texas (2596) 3.1 3.6 4.4
Perro mexicano (5951) 3.1 4.2 4.9
Kenia (DHK) 3.0 3.8 44
Arabia Saudita (F3112) 2.3 4.3 4.0
Murciélago de Nueva York (17-82) 4.2 4.4 4.9
Murciélago de Colorado (10092) 33 33 33
Murciélago de Colorado (5005) 4.0 4.1 4.1
Murciélago de Georgia (596) 4.1 4.2 4.2
Murciélago de cola libre (Tbm) 4.2 5.0 5.0

2 Rabisin. ® Rabiffa

Los ratones fueron vacunados intraperitonealmente con
diluciones de cinco veces de cada vacuna de prueba y
desafiados con el virus de desafio estandar (CVS) después de
la Gltima vacunacion. Grupos de ratones de control también
fueron inoculados con un CVS. Las vacunas de prueba se
diluyeron para obtener valores antigénicos similares para su
uso en los experimentos de proteccion.

Estudios de proteccién de ratones

Los experimentos de proteccidon se realizaron utilizando el
método NIH modificado.’® Grupos de diez ratones hembra
CDS-ICR de 6 semanas de edad se vacunaron semanalmente
con las vacunas respectivas y se expusieron 7 dias después de
la segunda vacunacion, junto con un namero igual de ratones
de control no vacunados, con diluciones de diez veces de
cepas de virus de prueba.

Los criterios de valoracion de dosis letal (LDso) en ratones
de control vacunados y no vacunados se determinaron
mediante la técnica modificada de Habel?* y se calcularon
mediante el método de Spearman-Karber.”® El grado de
proteccion (indice de proteccion) se determiné restando el
logaritmo del criterio de valoracion LDs; en ratones
vacunados del de los ratones control. Para cumplir con el
valor de proteccion estandar minimo, el indice de proteccidn
de una vacuna debe ser de 3 logaritmos, lo que indica que la
vacuna brinda proteccidn contra la exposicion con 1000 LDsg
intracerebrales de raton (Ref. 24).

= ™\
- =3 \
X DO K'\‘\\\( \\Sl

Estudios de infecciosidad y proteccidn en perros

Veintinueve beagles criados en laboratorio, de uno a tres
afios de edad, y de ambos sexos, se dividieron en grupos
(Tabla 2) y se inocularon por via intramuscular (i.m.),
intravenosa (i.v.) o intracraneal (i.c.) con 10*® LDsg
intracerebral de raton de cepas DBV o DUV-1 (para
determinar qué ruta de inoculacion causaria enfermedad), y se
observé durante al menos 60 dias. Se recolectd sangre
semanalmente para la determinacion del titulo de anticuerpos
neutralizantes contra cepas de virus homoélogos (DBV o
DUV-1) o heterdlogos (CVS).22 Al final del periodo de
observaciéon, todos los perros sobrevivientes fueron
desafiados i.m en el misculo masetero con 10%2 LDso
intracerebral de ratén de un aislado de virus de la rabia
callejera canina de la frontera Texas-México (TD 2596).

Un grupo de cinco beagles fue vacunado i.m. con la dosis
recomendada de una vacuna veterinaria contra la rabia
(Rabisin) y desafiada i.c. 60 dias después (la Unica ruta letal
para los perros con la cepa DBV) con el virus DBV (Tabla 2).
Un grupo de tres beagles no vacunados fue desafiado de
manera similar. Como el propoésito de este experimento era
determinar si la vacuna comercial contra la rabia protegeria a
los animales domésticos contra una exposiciéon al DBV, solo
se usO el DBV para desafiar a los perros vacunados con
Rabisin.

Resultados
Estudios de anticuerpos monoclonales

Doce aislamientos de murciélagos de E. serotinus de
Dinamarca reaccionaron de manera idéntica con los mAb
dirigidos por NC, y el patron de reaccion observado
distinguio estos aislamientos de los otros virus en la Tabla 2.
La similitud entre este patron de reaccion y el de los virus
relacionados con la rabia sugirié que, como los aislamientos
de Duvenhage, Mokola y Lagos, el DBV estd
antigénicamente distante de los virus clasicos de la rabia
callejera y de laboratorio. Las reacciones de neutralizacion
con los mAb dirigidos por GP también mostraron esta
relacién. La reaccion de los aislados de murciélagos europeos
(incluida la del caso humano en Finlandia) fue muy similar a
la de los aislados de Duvenhage africanos (Tabla 3).

Estudios de proteccion de ratones
Los indices de proteccion de las vacu
desafio con varias cepas se resumen en 1 JTat [
ratones vacunados con la vacuna hu qﬁa (HDCV) se
protegieron contra el desafio con la maygriédg, las cepas del
virus de la rabia y también DBV y DUVHL sper no gontra |fls
P4 & D i g |
cepas de murcielago de Lagos o Mokola F A ( L

\

C» Vacuna, Vol. 6, Diciembre




Eficacia de la vacuna contra la rabia contra diferentes aislados: M. Fekadu et al.
CEPAS DE VIRUS ANALIZADAS

Perros MURCIELAGOS
Mab-Nc HUMAN Zorros del MURCIELAGOS DE EE. UU. - LAB RABIA RELACIONADA
europeos* todo el EUROPEOST
mundo+ - - ES

3-1
8-2
11-1
15-3
22-3
23-4
24-1
24-10
52-1
52-2
61-1
62-4
71-2
97-3
97-11
141-1
143-1
146-3
164-2
W-237-3
No. de
aislados
analizados
Figura 1 Patrones de reactividad de cepas de virus seleccionadas con anticuerpos monoclonales de proteina antinucleocapside (mAb-NC) mediante la técnica de
inmunofluorescencia indirecta. ® EI anticuerpo monoclonal no reacciona con la cepa del virus. ND, prueba no realizada; EFF, Eptesicus fuscus fuscus; Thm,
Tadarida brasiliensis mexicana; PM, virus de produccion (cepa Pitman-Moore); CVS, estandar de virus de desafio; ES, Eptesicus serotinus; DUV, Duvenhage; LB,
murciélago de Lagos; Mok, Mokola; FN, DHK, F-3112 se enumeran en la Tabla 1.
* Suiza, Francia. T México, Argentina, Guatemala, Filipinas, Tailandia, Nigeria, Etiopia, Zimbabwe, Kenia, Camerin, Gabén. 1 Aislados de murciélagos de
Dinamarca, Alemania y Polonia
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CEPAS DE VIRUS ANALIZADAS

P d MURCIELA
Mab-Nc HUMAN Zorros | o0°%8  MURCIELAGOS DE EE. UU. GOS - LAB RABIA RELACIONADA
«| todoel
europeos EUROPEOS}
mundo+

162-3
1116-1
1119-14
1121-2
101-1
1111-1
1112-1
1105-3
1107-1

110-3
1118-6
1120-10
No. de
aislados
analizados Y/
Figura 2 Patrones de reactividad de cepas de virus seleccionadas con anticuerpos monoclonales anti-glucoproteina (mAb-GP) mediante pri
de virus. B El anticuerpo monoclonal no reacciona con la cepa del virus. ND, prueba no realizada; EFF, Eptesicus fuscus fuscus; Thi
mexicana; PM, virus de producciéon (cepa Pitman-Moore); CVS, estandar de virus de desafio; ES, Eptesicus serotinus; DUV, Duven
Lagos; Mok, Mokola; FN, DHK, F-3112 se enumeran en la Tabla 1.
* Suiza, Francia. T México, Argentina, Guatemala, Filipinas, Tailandia, Nigeria, Etiopia, Zimbabwe, Kenia, Camerun, Gabén. 1 Aisl
Dinamarca, Alemania y
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Los indices de proteccion contra los aislados humanos de
Arabia Saudita y Finlandia indicaron que las vacunas solo
ofrecian proteccion parcial (Tabla 3). Los ratones vacunados
con Rabisin y Rabiffa fueron vacunados para protegerlos
practicamente de todas las cepas de rabia en la prueba,
incluidos los aislados de murciélagos de Arabia Saudita y
Lagos, pero no contra el virus Mokola. Las vacunas animales
proporcionaron proteccion parcial contra el aislado humano
finlandés (Tabla 3). Ambas vacunas animales mostraron
indices protectores mas altos que la vacuna humana. La
vacuna experimental de DBV no pasé la prueba NIH y los
ratones vacunados con el inmunégeno de DBV inactivado no
estaban protegidos contra virus homdlogos o heterélogos
(datos no mostrados).

Estudios de proteccién del perro

Perros infectados i.v. o i.m. con las cepas DBV o DUV-1
no desarrollaron signos de enfermedad (Tabla 2). Las
muestras de suero recolectadas semanalmente tenian titulos de
anticuerpos neutralizantes contra virus homoélogos (DBV) y
heter6logos (CVS) (Figura 3). Estos perros estaban
protegidos contra desafio i.m. con un virus de la rabia
callejera canina, mientras que los perros previamente no
infectados murieron (Tabla 4).

Perros de control inyectados i.c. con DBV murieron
mientras que una sola dosis i.m. de perros protegidos con la
vacuna Rabisin contra un desafio i.c. con DBV (Tabla 2).

Se observo un efecto de refuerzo en todos los animales
después de la exposicion al virus heterlogo (Tabla 2). La
respuesta de anticuerpos a desafio i.c. con DBV de perros
vacunados con Rabisin (Tabla 2) o inoculados con una dosis
no letal de DBV vivo o DUV-1 y desafio i.m. con el virus de
la rabia callejera (Figura 4) fue mayor contra DBV que CVS.

El titulo medio geométrico de los titulos de anticuerpos
neutralizantes contra la cepa DBV en perros vacunados con
Rabisin y vacunados con DBV/ DUV-1 fueron 37 Ul y 22.5
UI, respectivamente. Los titulos de anticuerpos neutralizantes
en suero contra CVS de perros inoculados con DBV o DUV-1
fueron similares (18 y 17.5, respectivamente).
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Titulo de anticuerpos en suero, GMT (Ul ml*)

0 10 20 30 60 70
Tiempo después de la inoculacion (dias)
Figura 3 Titulos de anticuerpos neutralizantes de virus de perros inoculados
con virus de murciélago danés, DBV (---) o virus Duvenhage, DUV (--) y
desafiados con virus de rabia callejera de perros. O, Titulo contra CVS; B,
titulo contra DBV
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Figura 4 Titulos de anticuerpos neutralizantes de virus de perros
inmunizados con la vacuna contra la rabia y desafiados i.c. con DBV. La
flecha indica el momento del desafio. O---0 Titulo contra el estandar de
virus de desafio (CVS); m----M, titulo contra el virus del murciélago danés
(DBV)

Esto muestra que los grupos de virus Duvenhage (DBV/
DUV-1) y la cepa clésica del virus de la rabia callejera
inducen una respuesta de refuerzo cuando los perros
expuestos a la cepa del virus de la rabia o Duvenhage son
desafiados con cepa heter6loga, lo que indica proteccion
cruzada.

Discusion
Dado que la proteccidn contra la enfermedad depende en gran
medida de una respuesta inmune a la glucoproteina,%
algunos investigadores han sugerido que la variacién
antigénica entre la glucoproteina de varios Lissavirus podria
explicar fallas ocasionales en la profilaxis antirrdbica. Las
diferencias antigénicas en la glucoproteina de los virus de
diferentes &reas enzodticas se pueden detectar con un panel de
mAb-GP y estas diferencias se correlacionan con el grado de
proteccion cruzada que proporcionan las vacunas contra la
infeccion con cepas de virus de laboratorio o de calle. El
andlisis de mAb-NC de las proteinas de la nucleocapside de
los aislados de Lyssavirus permite la formacion de grupos
antigénicamente distintos por especies o areas geogréaficas.
18, 1719, 3031 | a5 cepas de virus de laboratorio también se
pueden diferenciar de las cepas callejeras con base en las
diferencias antigénicas en su proteina N,18-20.30-32
Nuestros resultados indican que las vacunas comerciales
humanas y animales preparadas con la cepa PM protegen a
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Los indices de proteccion de las vacunas animales para
ratones fueron notablemente mas altos que los de HDCV.

Los perros inmunizados con Rabisin y aquellos que
sobrevivieron a la infeccién con DBV o DUV-1 fueron
protegidos contra los desafios de virus homologos o
heterélogos (Tabla 2). Nuestros resultados también revelan
una estrecha correlacion entre la proteccion en ratones y
perros. Los ratones y perros inmunizados con vacunas de
DBV inactivadas no desarrollaron anticuerpos neutralizantes
y no estaban protegidos contra la exposicién al virus de la
rabia callejera.

Estudios realizados por otros'®® mostraron que el
anticuerpo neutralizante inducido por la glucoproteina de la
rabia era insuficiente para proteger a los animales de la
infeccién de la rabia, lo que indica que otras proteinas virales
estructurales pueden desempefiar un papel importante en la
proteccion.®” El grado o la extension de relacion antigénica
(glucoproteina) entre el virus de la vacuna y las cepas de virus
de desafio, sin embargo, se correlaciona bien con el valor
protector de la vacuna.?’2% %.3° En nuestros experimentos, por
ejemplo, los ratones inmunizados con las vacunas PM estaban
protegidos contra los desafios con cepas clasicas de rabia,
DBV y Duvenhage, mientras que la proteccion era nula contra
Mokola y solo parcial contra el virus del murciélago de
Lagos.

Los indices de proteccion de las tres vacunas contra
DBV y DUV -1 fueron similares. Las tres vacunas utilizadas
solo proporcionaron protecciéon parcial contra el aislado
finlandés, que se elimina antigénicamente de las cepas de
Duvenhage y otras cepas clasicas de la rabia. Aunque no se
investigaron otros mecanismos especificos de proteccion, los
estudios en animales realizados en nuestro laboratorio
sugieren que los humanos y animales vacunados con las
vacunas comerciales contra la rabia estudiadas pueden estar
protegidos contra la exposicion al virus Duvenhage
(murciélago danés).
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