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Resumen: La rabia continda siendo una zoonosis de alta letalidad en la que los murciélagos
desempefian un papel relevante como reservorios, particularmente Desmodus rotundus en
América Latina. El objetivo de esta revisién fue analizar la evidencia cientifica sobre los
mecanismos de resistencia, tolerancia y adaptacién evolutiva de los murciélagos frente al virus
de la rabia y Lyssavirus relacionados. Se realiz6 una revisiéon integrativa de 25 articulos
publicados entre 2014 y 2024, recuperados de PubMed, Scopus y Web of Science. Los estudios
fueron organizados segin la interacciéon hospedador-virus, mecanismos inmunolégicos,
adaptaciones genéticas y evolutivas, e implicaciones epidemiolégicas. La evidencia mostr6 que
los murciélagos no presentan una resistencia absoluta a la rabia, sino respuestas variables que
incluyen susceptibilidad, supervivencia posterior a la exposiciéon y tolerancia. Entre los
mecanismos mas relevantes destacaron las vias de interferén, la regulacién de la inflamacion y
modificaciones evolutivas en genes vinculados con la inmunidad antiviral. Estos procesos
difieren entre especies y no pueden generalizarse a todos los quirépteros. Se concluye que
comprender esta diversidad inmunolégica y evolutiva resulta fundamental para mejorar la
vigilancia y el control de la rabia desde un enfoque One Health.
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Abstract: Rabies remains a highly lethal zoonotic disease in which bats play an important role as
reservoirs, particularly Desmodus rotundus in Latin America. This review aimed to analyze
scientific evidence on the mechanisms of resistance, tolerance, and evolutionary adaptation of
bats to rabies virus and related Lyssavirus. An integrative review of 25 articles published between
2014 and 2024 was conducted using PubMed, Scopus, and Web of Science. Studies were
organized according to host-virus interaction, immune mechanisms, genetic and evolutionary
adaptations, and epidemiological implications. The evidence showed that bats do not exhibit
absolute resistance to rabies, but rather variable responses including susceptibility, post-exposure
survival, and tolerance. The most relevant mechanisms involved interferon pathways, regulation
of inflammation, and evolutionary changes in genes associated with antiviral immunity. These
processes differ among species and cannot be generalized to all bats. It is concluded that
understanding this immunological and evolutionary diversity is essential to improve rabies
surveillance and control under a One Health approach.
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1. Introduccidon

La rabia es una zoonosis viral causada por virus del género Lyssavirus y contintia representando
un problema de salud ptblica debido a su elevada letalidad una vez iniciadas las manifestaciones
clinicas. En América Latina, su dindmica epidemiolégica comprende un ciclo urbano,
histéricamente asociado principalmente con el perro doméstico, y un ciclo silvestre mantenido
por diferentes mamiferos, entre los cuales los murciélagos tienen especial importancia. En este
altimo ciclo, el murciélago hematéfago Desmodus rotundus constituye uno de los principales
reservorios y transmisores del virus de la rabia en la regién, con repercusiones tanto para la
poblacién humana como para los animales de interés pecuario (Corréa Scheffer et al., 2014;
Frantchez & Medina, 2018).

En el Pert coexisten los ciclos urbano y silvestre de la enfermedad. La transmisién silvestre se
encuentra relacionada principalmente con murciélagos hematéfagos distribuidos en
departamentos amazoénicos y algunos valles interandinos, mientras que la transmisién urbana ha
persistido de manera focalizada en determinadas zonas del pais (Perez, 2023). La importancia del
ciclo silvestre contintia vigente; en 2024 se documentaron casos de rabia humana en el
departamento de Amazonas asociados epidemiolégica y molecularmente con una variante del
virus vinculada con D. rotundus, lo que evidencia la permanencia del riesgo de transmisién desde
reservorios silvestres hacia las poblaciones humanas (L6pez Ingunza et al., 2024).

La interaccién entre los murciélagos, los animales domésticos y las poblaciones humanas también
estd condicionada por factores ecoldgicos. La deforestacion, la expansién de actividades
agropecuarias, los cambios en el uso del suelo y otras modificaciones de los habitats pueden
alterar la disponibilidad de refugios y fuentes de alimento, asi como favorecer nuevos escenarios
de contacto entre D. rotundus, el ganado y las personas. Por ello, comprender la ecologia de estas
poblaciones y la dindmica de circulacién del virus resulta relevante para la vigilancia y el control
de la rabia transmitida por murciélagos (Corréa Scheffer et al., 2014; Rocha & Dias, 2020).

Sin embargo, la importancia de los murciélagos no se limita a su funcién como reservorios.
Diversas investigaciones han mostrado caracteristicas particulares de su respuesta inmunitaria
frente a infecciones virales, entre ellas modificaciones en las vias del interferén y una regulaciéon
de la respuesta inflamatoria que podria contribuir al control de la infeccién y a una menor
inmunopatologia en determinadas especies (Ahn et al., 2019; Zhou et al., 2016). Asimismo, los
andlisis genémicos han identificado cambios evolutivos en genes relacionados con la inmunidad
antiviral, mientras que estudios realizados con lyssavirus han evidenciado interacciones
especificas entre estos virus y las vias de interferén de sus hospedadores quirépteros (Papies et
al., 2022; Scheben et al., 2023). Estos hallazgos sugieren que la relacién entre los murciélagos y los
virus rabicos debe analizarse considerando tanto mecanismos de resistencia como de tolerancia
y adaptacién del hospedador.

En este contexto, la presente revision tiene como objetivo analizar la evidencia cientifica
publicada entre 2014 y 2024 sobre los mecanismos asociados con la resistencia y adaptacion
evolutiva de los murciélagos frente al virus de la rabia y lyssavirus relacionados, considerando
sus principales caracteristicas inmunoldgicas y genéticas, asi como sus implicaciones en la
interaccién hospedador-virus.

2. Metodologia

2.1 Diseiio de la revision

Se realizé una revision integrativa de la literatura con el propésito de analizar la evidencia
cientifica relacionada con los mecanismos de resistencia, tolerancia y adaptacién evolutiva de los
murciélagos frente al virus de la rabia y otros Lyssavirus relacionados. Este tipo de revisién
permite reunir y analizar estudios con diferentes aproximaciones metodolégicas, facilitando una
comprension amplia del conocimiento disponible sobre un determinado fenémeno (Whittemore
& Knafl, 2005).
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El proceso comprendi6 la definicion del tema de estudio, basqueda bibliografica, aplicacién de
criterios de elegibilidad, seleccién de las publicaciones, extraccién de la informacién y sintesis
tematica de los principales hallazgos.

2.2 Fuentes de informacion y estrategias de busqueda

La btisqueda bibliogréfica comprendié publicaciones cientificas correspondientes al periodo de
enero de 2014 a diciembre de 2024. Se consultaron las bases de datos PubMed, Scopus y Web of
Science debido a su cobertura de literatura relacionada con ciencias biomédicas, veterinarias,
microbiolégicas y biolégicas. Asimismo, se utilizaron fuentes institucionales oficiales del sector
salud del Perti de manera complementaria para contextualizar aspectos epidemiolégicos de la
rabia en el &mbito nacional; estas fuentes no formaron parte del conjunto principal de articulos
analizados.

Para localizar estudios relacionados con el objetivo de la revisién se emplearon términos en inglés
asociados con los principales componentes tematicos: bat, bats, Chiroptera, rabies, rabies virus,
Lyssavirus, resistance, tolerance, immunity, immune response, interferon, antiviral, adaptation y
evolution. Los términos fueron combinados mediante los operadores booleanos AND y OR y la
estrategia fue adaptada de acuerdo con las caracteristicas de cada base de datos.

La combinacién general utilizada como referencia fue:

(bat OR bats OR Chiroptera) AND (rabies OR "rabies virus" OR Lyssavirus) AND (resistance OR
tolerance OR immunity OR "immune response" OR interferon OR antiviral OR adaptation OR
evolution).

2.3 Criterios de elegibilidad

Se consideraron articulos cientificos publicados entre 2014 y 2024 que abordaran murciélagos
como objeto de estudio y proporcionaran informacién relacionada con la infeccién por el virus
de la rabia o Lyssavirus, respuesta inmunitaria, mecanismos de resistencia o tolerancia viral,
actividad de interferones, mecanismos antivirales o adaptaciones genéticas y evolutivas
vinculadas con la interaccién entre el hospedador y el virus.

Se incluyeron publicaciones cientificas revisadas por pares y disponibles en inglés, espafiol o
portugués. Se excluyeron registros duplicados, trabajos publicados fuera del periodo establecido,
estudios que no abordaran murciélagos y publicaciones centradas exclusivamente en rabia
humana o canina sin relacién con los objetivos de la revisiéon. Asimismo, se descartaron
investigaciones exclusivamente epidemiolégicas o diagnoésticas que no aportaran informacion
sobre los mecanismos bioldgicos analizados, ademés de editoriales, cartas al editor, resimenes
de congresos, tesis y capitulos de libros.

Los estudios relacionados con otros virus presentes en murciélagos fueron utilizados tinicamente
como literatura complementaria cuando sus hallazgos permitieron comprender mecanismos
inmunolégicos o evolutivos pertinentes para interpretar la respuesta de los quirépteros frente a
Lyssavirus (Letko et al., 2020).

2.4 Seleccion de los estudios

Las publicaciones recuperadas fueron revisadas inicialmente mediante sus titulos y resimenes
para determinar su correspondencia con el objetivo de la investigacién y los criterios de
elegibilidad establecidos. Posteriormente, los trabajos considerados pertinentes fueron
examinados en texto completo con la finalidad de comprobar su aporte al andlisis de los
mecanismos de resistencia, tolerancia o adaptacién evolutiva de los murciélagos.

El procedimiento metodolégico seguido durante la revisién se representé mediante un esquema
secuencial que comprende la btisqueda bibliografica, aplicacién de los criterios de elegibilidad,
selecciéon de las publicaciones, extraccién de informacién y sintesis de los hallazgos, como se
muestra en la Figura 1.
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Figura 1. Esquema del proceso metodolégico de la revisién integrativa.

2.5 Extraccién y sintesis de la informacion

De las publicaciones seleccionadas se extrajo informacién relacionada con el autor y afio de
publicacién, especie de murciélago estudiada, virus o Lyssavirus evaluado, tipo de estudio,
mecanismo inmunolégico o evolutivo abordado y principales hallazgos. La informacién obtenida
fue organizada en una matriz de extraccion para facilitar la comparacién de los estudios y la
identificacién de patrones comunes (Hopia et al., 2016).

Posteriormente, los hallazgos fueron sintetizados de manera cualitativa y agrupados en cuatro
ejes temadticos: a) interaccién entre los murciélagos y el virus de la rabia o Lyssavirus; b)
mecanismos inmunoldgicos asociados con resistencia y tolerancia viral; c¢) adaptaciones genéticas
y evolutivas relacionadas con la respuesta antiviral; y d) implicaciones epidemioldgicas y
zoonoticas derivadas de la interaccién hospedador-virus. Esta organizacién permiti6 integrar la
evidencia disponible e identificar coincidencias, diferencias y vacios de conocimiento dentro del
periodo analizado.

3. Resultados de la revision

La revision integro 25 articulos cientificos publicados entre 2014 y 2024. De acuerdo con su aporte
principal, la evidencia se organizé en cuatro ejes: interaccién entre los murciélagos y el virus de
la rabia o Lyssavirus; mecanismos inmunoldgicos asociados con resistencia y tolerancia viral;
adaptaciones genéticas y evolutivas de los quirépteros; e implicaciones epidemioldgicas y
zoondticas. En conjunto, los estudios mostraron que la relaciéon entre los murciélagos y estos virus
es heterogénea y depende tanto de las caracteristicas del hospedador como del agente viral.

3.1 Interaccion entre los murciélagos y el virus de la rabia

Los estudios revisados confirmaron el papel de los murciélagos como reservorios del virus de la
rabia, particularmente de Desmodus rotundus en América Latina. Sin embargo, la exposicién al
virus no conduce necesariamente al mismo desenlace en todos los individuos. La deteccién de
anticuerpos neutralizantes en murciélagos aparentemente sanos indica que existen exposiciones
que pueden ser controladas sin progresar inmediatamente hacia una enfermedad clinica mortal
(Casagrande et al., 2014; Corréa Scheffer et al., 2014; Megid et al., 2021). En este sentido, la
seropositividad observada en poblaciones naturales constituye evidencia de contacto previo con
el virus, aunque por si sola no permite determinar si ocurrié una infeccién productiva, abortiva
0 una exposicion antigénica.

Cérdenas-Canales et al. (2020), al estudiar una epizootia en 123 D. rotundus mantenidos en
cautiverio, confirmaron 15 casos de rabia y observaron periodos de incubacién superiores a 100
dias, variabilidad en los signos clinicos, modificaciones en los titulos de anticuerpos
neutralizantes y excrecién viral en saliva poco antes de la muerte. Estos hallazgos muestran que
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el murciélago vampiro puede desarrollar enfermedad clinica y morir, por lo que su condicién de
reservorio no debe interpretarse como inmunidad natural absoluta frente al RABV.

La evidencia obtenida en Perti refuerza esta variabilidad. Meza et al. (2022), mediante un
seguimiento de 3 709 murciélagos vampiros durante 11 afios, encontraron supervivencia
prolongada después de la exposiciéon al virus en individuos recapturados, junto con una
disminucién posterior de los anticuerpos. Asimismo, la transmisién presenté una estructura
espacial entre colonias préximas. Estos resultados sugieren que la inmunidad adquirida después
de determinadas exposiciones puede ser temporal y que su pérdida podria favorecer nuevos
ciclos de infeccién dentro de las poblaciones.

3.2 Mecanismos inmunolégicos asociados con resistencia y tolerancia viral

La respuesta mediada por interferones destacé como uno de los mecanismos mas estudiados.
Sarkis et al. (2018) caracterizaron componentes de la inmunidad innata de D. rotundus, incluidos
TLR3, TLR7, TLR8, TLRY, receptores similares a RIG-I, IFN-a1 e IFN- 3. En células de esta
especie, la estimulacién con ARN bicatenario indujo la expresion de interferones y receptores de
reconocimiento viral, demostrando que el murciélago vampiro posee una via funcional de
interferén tipo I capaz de responder frente a sefiales asociadas con infecciones virales.

La interaccién entre esta respuesta y los Lyssavirus también mostré sefiales de especializacion
hospedador-virus. Papies et al. (2022) comprobaron que la fosfoproteina de Lagos bat virus
inhibfa con elevada eficiencia la activacién de IFN-§ en células de Eidolon helvum. La mayor
capacidad inhibitoria observada en células del hospedador natural fue interpretada como
compatible con procesos de adaptacion especifica del virus frente a los mecanismos antivirales
presentes en los murciélagos.

Otros estudios mostraron que la respuesta antiviral de los quirépteros puede acompanarse de
una regulaciéon particular de la inflamacién. Ahn et al. (2019) encontraron una activacién
atenuada del inflamasoma NLRP3 en células inmunitarias de murciélagos frente a diferentes
estimulos virales, sin que esta reduccién se tradujera necesariamente en una disminucién
equivalente de la carga viral. De manera similar, se ha identificado una respuesta atenuada
dependiente de STING frente al ADN citosélico, mecanismo que podria disminuir la inflamacién
excesiva asociada tanto con infecciones como con el dafio celular derivado de las elevadas
demandas metabdlicas del vuelo (Xie et al., 2018).

En D. rotundus, Vicente-Santos et al. (2023) identificaron mediante proteémica sérica patrones
compatibles con una respuesta tolerante frente a diferentes grupos de patégenos. Aunque el
estudio no evalué especificamente al RABV, aporta evidencia complementaria de que esta especie
puede presentar respuestas inmunitarias moduladas ante distintas infecciones. Por ello, la
literatura reciente diferencia cada vez con mayor precisién la resistencia, entendida como
reduccién o eliminacién del agente, de la tolerancia, relacionada con la capacidad de limitar el
dafio producido por la infeccion sin necesariamente reducir de manera inmediata la carga del
patogeno.

3.3 Adaptaciones genéticas y evolutivas

Los estudios gendmicos incluidos mostraron que las caracteristicas inmunitarias de los
murciélagos estan asociadas con cambios evolutivos en diferentes componentes de la respuesta
antiviral e inflamatoria. Zhou et al. (2016) identificaron en Pteropus alecto una contraccién del
locus de interferon tipo 1y expresion constitutiva de genes IFN- «, acompafiada por la activacién
basal de determinados genes estimulados por interferén. Este estado podria favorecer una
respuesta antiviral temprana frente a una infeccién.

No obstante, los andlisis comparativos posteriores demostraron que este mecanismo no puede
generalizarse a todos los quirépteros. Scheben et al. (2023) identificaron diferencias importantes
en el repertorio de interferones entre especies, incluida la pérdida completa de genes IFN- o en
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algunos linajes y cambios en la proporcion entre IFN-a e IFN-w. Esto evidencia que los
murciélagos no poseen una tnica estrategia inmunitaria, sino diferentes configuraciones surgidas
durante la diversificacion evolutiva del orden Chiroptera.

También se observaron modificaciones en genes asociados con inflamacién y reconocimiento de
patégenos. Ahn et al. (2016) documentaron la pérdida de la familia génica PYHIN en los
murciélagos, mientras que Jebb et al. (2020) identificaron selecciéon y pérdida de genes
relacionados con la inmunidad, incluidas modificaciones en reguladores proinflamatorios de NF-
x By expansiones de genes antivirales APOBEC3. En un anélisis posterior de 37 especies, Moreno
Moreno Santillan et al. (2021) encontraron expansiones y contracciones especificas de distintas
familias génicas inmunitarias, apoyando la existencia de una evolucién compleja y dependiente
del linaje.

La adaptacién evolutiva involucra ademas al propio virus. Los andlisis de RABV en diferentes
especies de murciélagos han mostrado que los cambios de hospedador estan condicionados por
barreras filogenéticas, distribucién geografica y adaptaciéon viral. La evidencia filogenética
disponible indica que el establecimiento de linajes de RABV en nuevas especies no ocurre de
forma aleatoria y que la semejanza entre hospedadores puede facilitar determinados cambios de
especie. Estudios recientes realizados con la diversidad de RABV en murciélagos americanos
también han encontrado agrupamientos relacionados con el género del hospedador y la
distribuciéon geogréfica, reforzando la existencia de procesos de coadaptacién entre virus y
hospedador (Caraballo et al., 2024; Fisher et al., 2018).

3.4 Implicaciones epidemiolégicas y zoonéticas

La capacidad de algunos murciélagos para sobrevivir después de la exposicién, desarrollar
anticuerpos y posteriormente perderlos tiene consecuencias para la dindmica poblacional de la
rabia. Meza et al. (2022) observaron que la seroprevalencia presenté patrones espacialmente
relacionados entre colonias préximas, pero fue poco predictiva de los brotes posteriores en el
ganado. Esto sugiere que la persistencia del RABV depende de procesos que ocurren entre
multiples colonias y no tinicamente de la transmisién dentro de una poblacién aislada.

La exposicién producida por D. rotundus también puede generar respuestas no letales en otras
especies. Benavides et al. (2020) encontraron anticuerpos neutralizantes contra el RABV en
bovinos, caprinos y ovinos no vacunados de zonas endémicas del sur del Pert. Los animales
seropositivos no desarrollaron rabia durante el seguimiento, lo que los autores interpretaron
como evidencia compatible con infecciones abortivas. Estos hallazgos muestran que la interaccién
entre exposicién, respuesta inmunitaria y enfermedad puede ser mdas variable de lo
tradicionalmente considerado incluso fuera del hospedador reservorio.

La literatura también cuestion6 algunas estrategias tradicionales de control. Bakker et al. (2019)
demostraron mediante experimentos de campo en colonias peruanas que una formulacién tépica
transferible entre murciélagos podria aumentar considerablemente la cobertura poblacional de
una intervencion inmunolégica. Cardenas-Canales et al. (2020), por su parte, observaron que una
vacuna recombinante administrada a D. rotundus podia reducir la detecciéon de ARN viral en
saliva incluso en algunos animales que posteriormente desarrollaron enfermedad.

En contraste, la eliminacién de murciélagos no garantiza una disminucién de la transmision.
Viana et al. (2023), al evaluar campafias extensivas de control en el sur del Pert, encontraron que
la reduccién de la densidad de D. rotundus no disminuy6 el derrame de rabia hacia el ganado y
que el sacrificio reactivo realizado después de la llegada del virus podia favorecer su propagacién
espacial mediante modificaciones en la dispersion de los murciélagos. Estos resultados respaldan
el desarrollo de estrategias preventivas que integren vacunacién, vigilancia epidemiolégica,
conocimiento ecoldgico del reservorio y proteccién de las poblaciones humanas y animales
expuestas.
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3.5 Discusion

Los hallazgos obtenidos permiten precisar que la denominada resistencia de los murciélagos
frente a la rabia no debe interpretarse como una condicién uniforme ni como inmunidad absoluta.
La presencia de enfermedad clinica y mortalidad confirmada en D. rotundus demuestra que estos
animales son susceptibles al RABV; sin embargo, la deteccién de anticuerpos en individuos
aparentemente sanos y la supervivencia prolongada observada después de algunas exposiciones
muestran que el desenlace puede variar considerablemente (Cardenas-Canales et al., 2020; Megid
et al., 2021; Meza et al., 2022). En consecuencia, resulta mas apropiado considerar un continuo
entre susceptibilidad, resistencia y tolerancia, en lugar de atribuir a los murciélagos una
resistencia general frente a la enfermedad.

Uno de los mecanismos que podria contribuir a esta respuesta diferencial es la regulacion del
sistema inmunitario innato. La existencia de vias funcionales de reconocimiento viral e interferén
tipo I en D. rotundus, junto con las modificaciones descritas en interferones de otras especies,
evidencia una capacidad antiviral especializada. Sin embargo, las diferencias encontradas entre
linajes impiden sostener que la expresion constitutiva de interferones constituya una
caracteristica universal de los murciélagos. Mientras Zhou et al. (2016) identificaron este
comportamiento en P. alecto, investigaciones gendémicas posteriores revelaron pérdidas y
reorganizaciones diferentes de los genes IFN en otras especies (Jebb et al., 2020; Scheben et al.,
2023). Por tanto, las adaptaciones inmunitarias parecen haber seguido diversas rutas evolutivas
dentro de Chiroptera.

El control de la inflamacién aparece como un segundo componente relevante. La pérdida de
determinados sensores PYHIN y la activacién atenuada de NLRP3 y STING sugieren que algunos
murciélagos han evolucionado mecanismos capaces de disminuir respuestas inflamatorias
potencialmente perjudiciales (Ahn et al., 2016; Xie et al., 2018; Ahn et al., 2019). Esta caracteristica
podria estar relacionada con las presiones metabdlicas derivadas del vuelo y, posteriormente,
haber favorecido una mayor tolerancia frente a determinadas infecciones virales. No obstante,
debido a que buena parte de esta evidencia procede de virus distintos al RABV y de especies
diferentes a D. rotundus, estos mecanismos deben interpretarse como explicaciones biol6gicas
plausibles y no como pruebas definitivas de resistencia especifica frente a la rabia.

La evidencia también indica que la adaptacién es resultado de una interaccién entre hospedador
y virus. Los mecanismos antivirales de los murciélagos ejercen presiones sobre los virus, mientras
que los Lyssavirus han desarrollado mecanismos capaces de interferir con vias como la del IFN.
A ello se suma la estructuracion filogenética de los linajes de RABV entre diferentes especies de
murciélagos. En conjunto, estos resultados son compatibles con procesos prolongados de
coevolucién y adaptaciéon hospedador-virus, aunque su intensidad y caracteristicas varfan entre
especies. Esta heterogeneidad constituye uno de los principales argumentos para evitar
generalizaciones acerca de la supuesta excepcionalidad inmunolégica de todos los murciélagos.

Desde una perspectiva epidemiolégica, la supervivencia posterior a ciertas exposiciones y la
pérdida progresiva de anticuerpos podrian contribuir a mantener poblaciones nuevamente
susceptibles y favorecer la circulacién del virus entre colonias. Esto ayuda a explicar por qué la
disminucién de la abundancia de D. rotundus mediante sacrificio no necesariamente interrumpe
la transmisién. Los resultados obtenidos en Pert muestran, ademas, que las intervenciones
reactivas pueden modificar el movimiento de los murciélagos y generar efectos contrarios a los
esperados (Meza et al., 2022; Viana et al.,, 2023). Por ello, las estrategias de control deberian
considerar la conectividad entre colonias y priorizar medidas preventivas sobre respuestas
basadas exclusivamente en la eliminacién de los reservorios.

Las alternativas de vacunacién constituyen una linea especialmente relevante. Los estudios con
vacunas tépicas transferibles y vacunas recombinantes muestran que es posible aprovechar el
comportamiento social de D. rotundus para incrementar la inmunidad poblacional o disminuir
la excrecién viral (Bakker et al., 2019; Cardenas-Canales et al., 2022). Este tipo de intervencion
permitirfa reducir el riesgo de transmision sin afectar indiscriminadamente a otras especies de
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murciélagos que cumplen funciones ecolégicas fundamentales. En este sentido, el control de la
rabia requiere articular la salud humana, la sanidad animal, la vigilancia de los reservorios y la
conservaciéon de la fauna bajo un enfoque One Health.

Finalmente, la principal limitacién de la evidencia disponible es que los mecanismos moleculares
especificos de resistencia o tolerancia al RABV contintian menos estudiados que la inmunidad de
los murciélagos frente a otros virus. Aunque los estudios gendémicos, transcriptémicos e
inmunolégicos han identificado multiples adaptaciones potencialmente relevantes, no todas han
sido demostradas experimentalmente en D. rotundus infectado con RABV. Por ello, futuras
investigaciones deberfan integrar estudios longitudinales, infeccién experimental controlada,
transcriptémica, proteémica y genémica comparativa para determinar qué mecanismos explican
realmente la supervivencia posterior a la exposicién y cudles corresponden a adaptaciones
antivirales generales de los quirépteros.

4. Conclusiones

La evidencia revisada muestra que la respuesta de los murciélagos frente al virus de la rabia no
corresponde a una resistencia absoluta, sino a una combinacién variable de susceptibilidad,
respuesta antiviral y tolerancia, dependiente de la especie, el virus y las condiciones de
exposicién. En Desmodus rotundus, la presencia de anticuerpos, supervivencia posterior a
determinadas exposiciones y variabilidad en la evolucién clinica respaldan esta heterogeneidad.

Las adaptaciones inmunoldgicas y evolutivas identificadas, particularmente las relacionadas con
las vias de interferén y la regulacién de la inflamacién, podrian contribuir a limitar el dafio
producido por las infecciones virales. Sin embargo, estos mecanismos no son uniformes entre los
quirépteros y parte de la evidencia procede de virus distintos al RABV, por lo que todavia se
requieren estudios especificos que permitan comprender con mayor precision la interaccién entre
D. rotundus y el virus de la rabia.

Desde una perspectiva sanitaria, el control de la rabia transmitida por murciélagos debe integrar
la vigilancia epidemiolégica, la vacunaciéon de poblaciones animales expuestas y estrategias
preventivas que consideren la ecologia del reservorio. Este enfoque permite reducir el riesgo de
transmisioén sin depender exclusivamente de la eliminacién de murciélagos y resulta coherente
con los principios de One Health.
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