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Etiologia

La fiebre por mordedura de rata es causada por dos especies bacterianas, Streptobacillus
moniliformis 'y Spirillum minus. Las dos formas de la enfermedad son conocidas,
respectivamente, como fiebre estreptobacilar por mordedura de rata y fiebre espirilar por
mordedura de rata. La fiebre de Haverhill es una forma de infeccion por Streptobacillus
moniliformis adquirida por ingerir alimentos o agua contaminada.

En EE. UU,, la fiebre por mordedura de rata es generalmente causada por el S. moniliformis,
un bacilo pleomoérfico Gram-negativo. Este organismo también ha sido llamado Streptothrix muris
ratti, Nocardia muris, Actinomyces muris, Actinobacillus muris, Proactinomyces muris,
Haverhillia multiformis, y Asterococcus muris.

S. minus es comdnmente causante de la fiebre por mordedura de rata en Asia. Este organismo
es un espiral corto Gram-negativo con dos o tres vueltas. Se ha publicado relativamente poco
acerca de S. minus; nunca se ha desarrollado en medios artificiales y no esta bien caracterizado.

Distribucion geografica

Streptobacillus moniliformis y Spirillum minus pueden encontrarse en todo el mundo; sin
embargo, el S. minus es comln Unicamente en Asia. También se han registrado casos en
humanos en Africa que se atribuyen al S. minus.

Transmision

Streptobacillus moniliformis y Spirillum minus son parte de la flora nasofaringea natural de
las ratas, en especial las ratas silvestres. Otros roedores, que contraen estas bacterias por las
ratas, también pueden transmitir la fiebre por mordedura de rata. Se han descrito en humanos
infecciones causadas por gatos, perros, hurones y comadrejas; estos animales probablemente
adquieren el organismo cuando atrapan un roedor. En la mayoria de los casos, S. moniliformis y
S. minus se transmiten a través de heridas por mordeduras o rasgufios, pero también sucede la
propagacion por aerosoles. Se han observado infecciones con S. moniliformis en humanos luego
de que estos estuvieran en contacto con un animal, expuestos a su orina o lo besaran. En roedores,
no existe la transmision vertical.

La fiebre de Haverhill, causada por S. moniliformis, se produce por ingerir alimentos o beber
agua que han estado contaminados con orina o heces de rata.

Desinfeccion

S. moniliformis es susceptible avarios desinfectantes incluidos el etanol al 70%, hipoclorito de sodio al
1% y glutaraldeido al 2%. También puede inactivarse calentandolo a 121 °C durante
15 minutos. Este organismo puede sobrevivir en el ambiente hasta 10 dias a 4 °C.

S. minus no ha sido desarrollado en medios artificiales y no se ha establecido su
susceptibilidad a los desinfectantes.

Infecciones en humanos

Periodo de incubacion

El periodo de incubacién para la fiebre estreptobacilar por mordedura de rata es de 2 a 3
semanas. La mayoria de los casos aparecen entre 3 a 10 dias.

El periodo de incubacion para la fiebre espirilar por mordedura de rata fluctta entre 1 diay 6
semanas. La mayoria de los casos aparecen entre 14 a 18 dias.

Signos clinicos

Fiebre estreptobacilar por mordedura de rata

Las heridas infectadas con S. moniliformis usualmente se curan sin inflamacion, con
frecuencia antes de que aparezcan los primeros sintomas de fiebre por mordedura de rata. La
fiebre por mordedura de rata por lo general comienza abruptamente con fiebre y escalofrios.
Otros sintomas comunes incluyen mialgia grave y dolor en las articulaciones, dolor de cabeza,
nausea y vomitos. Muchos pacientes desarrollan un exantema maculopapular purpdrico o petequial.
Este exantema aparece con mayor frecuencia en las extremidades, en especial, las manos y los
pies. También se pueden observar pustulas y papulas hemorragicas. Los bebés y nifios pequefios
pueden desarrollar diarrea, lo que puede ocasionar pérdida de peso.

La mayoria de los casos de fiebre por mordedura de rata se resuelven espontaneamente
dentro de las dos semanas. Sin embargo, en casos no tratados pueden existir complicaciones y
muertes. Aproximadamente la mitad de los pacientes con fiebre estreptobacilar por mordedura de
rata desarrollan poliartritis no supurante, con frecuencia dentro de una semana después de la
aparicion de los sintomas. Puede afectar las rodillas, los hombros, los codos, las mufiecas y las
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manos, y puede ser migratoria. La artritis puede persistir por meses
y hasta dos afios, con periodos de remision y exacerbacion.
También pueden aparecer otras complicaciones graves como la
tenosinovitis, endocarditis, pericarditis, miocarditis, hepatitis,
nefritis, meningitis, neumonia, septicemia y abscesos focales en los
6rganos. La mayoria de las muertes ocurren en los bebés y en
pacientes que desarrollan endocarditis. También se ha registrado
septicemia letal fulminante en adultos previamente saludables.

Fiebre espirilar por mordedura de rata

La fiebre espirilar por mordedura de rata es similar a la fiebre
estreptobacilar por mordedura de rata. Sin embargo, en esta forma
de enfermedad, aparece una lesion endurecida, generalmente
ulcerada, en el lugar de la mordedura. La lesiéon cutanea puede
aparecer cuando se desarrolla la fiebre si la herida inicialmente se
cur6 sin complicaciones. En la fiebre espirilar por mordedura de
rata, a menudo se observan recaidas febriles separadas por
periodos afebriles; estas recaidas pueden repetirse varias veces
durante 1 a 3 meses. Ademas, puede aparecer un exantema
caracteristico con grandes maculas rojizas o violaceas. En algunos
pacientes, se pueden ver placas eritematosas o urticaria. La artritis
es poco frecuente en la fiebre espirilar por mordedura de rata; no
obstante, existen otras complicaciones serias similares a las
observadas en la fiebre estreptobacilar por mordedura de rata. Las
infecciones no tratadas pueden ser mortales.

Fiebre de Haverhill

La fiebre de Haverhill es similar a la fiebre estreptobacilar por
mordedura de rata, pero se acompafia por faringitis y vomito
pronunciado. En esta forma de enfermedad se pueden observar
complicaciones, entre las que se incluyen endocarditis, neumonia,
abscesos metastaticos y anemia. También se han registrado
artralgia y recaidas frecuentes.

Transmisibilidad
No se ha observado transmision entre personas.

Pruebas de diagndstico

Fiebre estreptobacilar por mordedura de rata

En los humanos, la fiebre estreptobacilar por mordedura de
rata por lo general se diagnostica mediante el cultivo de sangre,
liquido sinovial o la herida. El Streptobacillus moniliformis es un
bacilo pleomdrfico, microaerofilico, Gram-negativo. A menudo
presenta inflamacion con forma esférica, ovale, fusiforme o en
forma de trébol; en algunos casos, las aglutinaciones de esta
bacteria pueden semejarse a residuos proteinicos. Segun el medio,
aparece aislado o en cadena. S. moniliformis es muy exigente y
debe desarrollarse en un medio con 20% de suero, sangre, o fluidos
asciticos; se debe informar al laboratorio que se sospecha de este
organismo ya que no se desarrolla bien en medios convencionales.
También se puede utilizar para el diagnostico la inoculacion en
roedores.

La serologia no se considera confiable en los humanos.
Anteriormente en EE. UU. se utilizaba una prueba de aglutinacion
en portaobjetos, pero ya no esta disponible debido a limitaciones
en los resultados.

Los ensayos de reaccion en cadena de la polimerasa (RCP) se
han utilizado ocasionalmente en humanos. En un caso, la RCP de
fluido de la ampolla de una herida fue positiva mientras que el
cultivo no dio resultados.

Fiebre espirilar por mordedura de rata

La fiebre espirilar por mordedura de rata por lo general se
diagnostica identificando el organismo en la sangre, el material
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aspirado de los ganglios linfaticos, la herida de la mordedura o las
placas eritematosas. El Spirillum minus puede encontrarse en
preparaciones de contraste de fases o de campo oscuro o después de
la tincion de Giemsa, Wright, o con plata. Este organismo es un
bacilo corto, de forma en espiral, Gram-negativo (0.2 a 0.5 um por
3 a5 pm) con dos a tres vueltas y crestas de flagelos bipolares. Hasta
ahora no se ha podido desarrollar con éxito en los medios
artificiales. Si el microscopio no da resultados, se puede inocular
un infiltrado de sangre o de la herida en ratones, conejillos de
Indias o ratas sin S. minus para obtener el diagnéstico.

Tratamiento

La fiebre por mordedura de rata se puede tratar exitosamente
con antibidticos. Por lo general se prescribe penicilina, pero
también se utilizan eritromicina, tetraciclina y otros antibi6ticos. El
tratamiento tiene como resultado un curso clinico méas breve y
pude prevenir complicaciones graves.

Prevencion

El riesgo de infeccion puede reducirse evitando la exposicion
a las ratas, en especial, las ratas silvestres. Se deben controlar las
poblaciones de ratas silvestres cerca de los hogares; en los Centros
para el Control y la Prevencion de Enfermedades (Centers for
Disease Control and Prevention, CDC) de EE. UU. se encuentra
disponible informacion especifica sobre control de roedores. El
almacenamiento de alimentos y agua se debe disefiar de forma tal
que no sea contaminado por roedores, y se deben evitar las fuentes
de alimentos y agua potencialmente contaminadas. La
pasteurizacion de la leche y la esterilizacion del agua potable
disminuyen el riesgo de fiebre de Haverhill.

Se deben evitar tanto como sea posible las mordeduras de
roedores. Las técnicas de manipulacion adecuadas y el uso de
guantes de proteccion pueden ayudar a evitar mordeduras de
animales de laboratorio. Ademas, se debe evitar llevarse la mano a
la boca mientras se manipula una rata o se limpia su jaula. Se
deben lavar las manos después del contacto con roedores. Si ocurre
una mordedura, esta se debe limpiar y desinfectar de inmediato.
Ademés, el CDC recomienda que las personas que han sido
mordidas por una rata busquen atencion médica e informen acerca
de su historia de exposicion a fin de asegurar que la fiebre por
mordedura de rata sea considerada en el diagndstico diferencial.

Morbilidad y mortalidad

No es obligacion informar acerca de la fiebre por mordedura
de rata; sin embargo, se piensa que no es frecuente en EE. UU.
Desde el afio 2004, solo se han registrado 200 casos. Las personas
que manipulan ratas en el hogar o en el trabajo y los nifios que
viven en areas infestadas de ratas se encuentran en un riesgo
incrementado de infeccion. La incidencia de la fiebre por
mordedura de rata parece incrementar con el aumento de la
popularidad de las ratas como mascotas. La mayoria de los casos
es esporadica, pero se han registrado dos brotes importantes de
fiebre de Haverhill: uno en Haverhill, Massachusetts, in 1926, y
otro en Essex, Reino Unido, en 1983.

Hasta un 10% de las mordeduras de ratas pueden
desencadenar en fiebre por mordedura de rata. Las infecciones por
S. moniliformis no tratadas son mortales en aproximadamente un
10% y un 13% de los pacientes. El indice de mortalidad para la
fiebre espirilar por mordedura de rata no tratada es de
aproximadamente un 7% y un 10%. Es mas probable que sean
mortales aquellos casos con endocarditis o pericarditis; si bien las
complicaciones son poco frecuentes, el indice de mortalidad en
estos casos puede ser tan alto como del 53%.
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Infecciones en animales

Especies afectadas

Las ratas son los reservorios naturales tanto para
Streptobacillus moniliformis como para Spirillum minus. También
se ha encontrado S. moniliformis en ratones, hamsters, jerbos,
congjillos de Indias, ardillas, primates no humanos y aves, asi
como en animales que comen roedores tales como los gatos,
perros, hurones y comadrejas. La enfermedad se ha observado en
ratones, aves, conejillos de Indias y primates no humanos. S. minus
también aparece en ratones.

Periodo de incubacién

El periodo de incubacion en conejillos de Indias infectados
experimentalmente es de aproximadamente 1 a 2 semanas.

Signos clinicos

Ratas

Las ratas con frecuencia portan S. moniliformis y S. minus de
manera asintomatica. En ocasiones, S. moniliformis aparece como
un invasor secundario en abscesos subcutaneos. También se ha
observado en el oido medio de ratas con otitis media, asi como en
el oido medio de ratas asintomaticas.

Otras especies

Se han observado infecciones sintométicas con S.
moniliformis en una variedad de especies.
Los ratones infectados pueden desarrollar poliartritis,

abscesos subcutaneos y/o hepéticos, otras lesiones purulentas y
septicemia aguda o subaguda. En las epidemias de septicemia, se
pueden encontrar algunos ratones muertos. Otros pueden estar
depresivos o encorvados por 1 6 2 dias antes de la muerte.
También pueden observarse conjuntivitis, fotofobia, diarrea,
anemia, hemoglobinuria emaciacién . Pueden aparecer costras
marrones en las mamas de las hembras que estan amamantando. La
artritis cronica, con inflamacion de las extremidades o la cola,
puede ser una secuela. Puede haber deformaciones, anquilosis o
amputacion espontanea de las extremidades o la cola. Si esta
afectada la columna vertebral, puede aparecer posterior paralisis,
cifosis y priapismo. También se han registrado abortos vy
mortinatos. Algunos ratones infectados experimentalmente pueden
convertirse en bacteriémicos pero continuar asintomaticos.

S. moniliformis también se ha asociado con casos de
neumonia granulomatosa o linfagitis cervical en conejillos de
Indias. La linfagitis cervical estd caracterizada por inflamacion y
grandes abscesos en los ganglios linfaticos regionales cervicales.
En algunos conejillos de Indias infectados experimentalmente, el
primer sintoma es la inflamacién y la congestién del lugar de
inoculacion, acompafiado por agrandamiento de los ganglios
linfaticos, fiebre y pérdida de peso. Algunos casos en conejillos de
Indias son letales.

Se ha descrito artritis séptica y endocarditis en primates no
humanos infectados naturalmente. Los macacos Rhesus infectados
experimentalmente con S. moniliformis pueden desarrollar
sintomas similares a la fiebre por mordedura de rata en humanos.

También se han registrado infecciones sintométicas con este
organismo en aves. Se ha observado artritis en pavos infectados

naturalmente, y se registr6 un caso de un carabo comun (Strix
aluco) con pies infectados en el Reino Unido.
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Transmision

Las ratas pueden transmitir S. moniliformis y S. minus a través
de mordeduras y rasgufios. También se ha registrado fiebre por
mordedura de rata en humanos que han estado expuestos a la orina
o0 las heces de rata o que manipularon o besaron a una rata. Los
casos en humanos también se asociaron con mordeduras de otros
roedores y animales que comen roedores como los gatos, perros y
hurones.

Pruebas de diagnéstico

Streptobacillus moniliformis

La fiebre estreptobacilar por mordedura de rata en los
animales se puede diagnosticar por aislacion del organismo,
serologia o técnicas moleculares.

El Streptobacillus moniliformis es un bacilo pleomérfico,
microaerofilico, Gram-negativo. A menudo presenta inflamacién
con forma esférica, oval, fusiforme o en forma de trébol; en
algunos casos, las aglutinaciones de esta bacteria pueden semejarse
a residuos proteinicos. Segun el medio, aparece aislado o en
cadena. S. moniliformis es muy exigente y debe desarrollarse en un
medio con 20% de suero, sangre, o fluidos asciticos; se debe
informar al laboratorio que se sospecha de este virus ya que no se
desarrolla bien en medios convencionales. También se puede
utilizar para el diagnostico la inoculacion en roedores.

Para examinar roedores, se pueden utilizar pruebas
seroldgicas tales como el ensayo inmuno absorbente ligado a
enzimas (ELISA), la inmunofluorescencia indirecta, y la fijacion
del complemento. Los ensayos de reaccion en cadena de la
polimerasa (RCP) también son utilizados para detectar material
genético.

Spirillum minus

La fiebre espirilar por mordedura de rata puede diagnosticarse
encontrando Spirillum minus en preparaciones de contraste de fases
0 de campo oscuro o después de la tincién de Giemsa, Wright, o con
plata. EI S. minus es un bacilo corto, de forma en espiral, Gram-
negativo (0.2 a 0.5 um por 3 a 5 um) con dos a tres vueltas y crestas
de flagelos bipolares. Hasta ahora no se ha podido desarrollar con
éxito en los medios artificiales. Si el microscopio no da resultados,
se puede utilizar la inoculacion animal en roedores.

Tratamiento

S. moniliformis y S. minus son susceptibles a varios
antibioticos incluidos la penicilina, leritromicina y la tetraciclina.
Los abscesos cervicales en conejillos de Indias, asi como otros
abscesos, pueden necesitar extraccion quirdrgica o incision y
drenaje.

Prevencion

La prevencion depende de evitar el contacto entre los
animales domeésticos y los roedores silvestres, en particular, las
ratas. Se puede eliminar la infeccion de las ratas y los ratones de
laboratorio estableciendo poblaciones nacidas por cesarea y
protegidas con sistemas de barreras. Se debe supervisar con
regularidad a estos animales para detectar infeccion. Las ratas y los
ratones de laboratorio y los conejillos de Indias deben mantenerse
en areas separadas. A fin de evitar que se conviertan en portadores
de estos organismos, no se debe permitir que los gatos, perros y
hurones cacen roedores silvestres.
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Para reducir la incidencia de abscesos cervicales en conejillos
de Indias, no se deben utilizar materiales abrasivos en los
alimentos o camas, y se deben corregir la maloclusién dental y los
dientes anormalmente crecidos.

Morbilidad y mortalidad

S. moniliformis y S. minus se encuentran mas comdnmente en
las ratas. Aproximadamente entre un 50% y un 100% de ratas
silvestres son portadoras de S. moniliformis y se cree que hasta un
25% de las ratas silvestres en algunos paises son portadoras de S.
minus. En un momento, también se encontrd S. moniliformis en un
10% y un 100% de ratas de laboratorio. Sin embargo, con el
advenimiento de la cesarea y los sistemas de barreras para
mantener las colonias, este organismo aparece con muy poca
frecuencia en poblaciones de laboratorio. No obstante, se han
registrado algunos brotes en colonias de roedores nacidos por
cesarea. Aun se puede encontrar S. moniliformis en algunas ratas
de laboratorio criadas de manera convencional, y muchos casos
recientes en los humanos se asociaron con ratas domésticas.
También se han registrado infecciones esporadicas con S.
moniliformis y S. minus en otros roedores, y se han observado
epizootias de septicemia por S. moniliformis en ratones silvestres y de
laboratorio.

Los indices de morbilidad y mortalidad varian segln las
especies. Las ratas infectadas con Streptobacillus moniliformis y
Spirilum minus por lo general son asintomaticas. Las infecciones
en los ratones pueden ser altamente letales; en algunos brotes, los
indices de morbilidad y mortalidad se acercan al 100%. También
se han registrado altos indices de mortalidad en conejillos de
Indias infectados experimentalmente. Los abscesos cervicales en
los conejillos de Indias son, a veces, mortales.

Lesiones post mortem ei Haga clic para ver las
imagenes

En los ratones con septicemia aguda, pueden aparecer pocas
lesiones. En los casos subagudos, las lesiones pueden incluir nefritis
intersticial embdlica multifocal supurativa, asi como necrosis del
bazo y el higado, esplenomegalia y linfadenopatia. En los ratones
que sobreviven a la enfermedad aguda, el resultado predominante es
la poliartritis séptica, caracterizada por numerosos abscesos
subcutaneos y periarticulares. Se pueden observar fibrosis de las
articulaciones, deformacion de las articulaciones y amputacion
espontanea de las extremidades y la cola. En las mamas de los
ratones hembras con septicemia que estan amamantando pueden
aparecer costras marrones causadas por una grave dermatosis
neutrofilica aguda difusa. También se han observado abscesos
subcutaneos y del higado en algunos ratones silvestres.

La linfagitis cervical en los conejillos de Indias esta
caracterizada por tumefaccion, inflamacidn y grandes abscesos en
los ganglios linfaticos regionales cervicales. Las lesiones pueden
aparecer en otros 6rganos si se disemina la infeccion.

Recursos de internet

Centers for Disease Control and Prevention (CDC)
http://www.cdc.gov/rat-bite-fever/

CDC Information on Wild Rodent Control
http://www.cdc.gov/ncidod/diseases/hanta/hps_stc/
stc_spot.htm

Fiebre por mordedura de rata

Material Safety Data Sheets — Public Health Agency of
Canada, Office of Laboratory Security

http://www.phac-aspc.gc.ca/msds-ftss/index-

eng.php
Medical Microbiology
http://www.gsbs.utmb.edu/microbook
The Merck Manual
http://www.merck.com/pubs/mmanual/

The Merck Veterinary Manual
http://www.merckvetmanual.com/mvm/index.jsp
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