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Rocabepevirus ratti: virus zoonotico emergente
transmitido por roedores?
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Introduccion

n los Gltimos afios, a nivel mundial, se han incrementado los casos de

enfermedades zoondticas, o zoonosis (transmitidas de forma natural de animales

hacia seres humanos y viceversa), debido a la reemergencia y emergencia de

microorganismos patégenos (e.g., virus, bacterias, parésitos). Estas
enfermedades pueden provocar brotes, epidemias e incluso pandemias, segtn el ntimero de
casos y los pafses afectados. Entre estos patégenos se encuentran varias familias virales como
Hepeviridae (Li et al. 2013).

Rocahepevirus ratti (ratVHE), anteriormente conocido como Orthohepevirus C, es un virus
de la familia Hepeviridae que infecta a roedores comensales, como Rattus rattus (rata negra)
(Fig. 1), Rattus norvegicus (rata noruega) y Mus musculus (ratén comin). Sin embargo, en 2018
se detect6 por primera vez en un paciente humano de Hong Kong, China (Sridhar et al. 2018),
y comenzé a considerarse un virus zoonético, lo que aumenté la vigilancia epidemiolégica
para detectarlo en otros paises, principalmente de Europa y Asia (Rivero-Juarez et al. 2022;
Benavent et al. 2023).

El virus ratVHE puede causar hepatitis (z.e., inflamacién del higado), aguda o crénica, en
personas inmunocomprometidas, con céncer o trasplantadas, aunque también puede infectar
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sin ocasionar signos o sintomas clinicos (asintomaticas) (Sridhar et al. 2018; Benavent et al.
2023), que son mucho més frecuentes que las infecciones sintométicas (Cul et al. 2025).

Figura 1. Rattus rattus, rata negra, reservorio del virus Rocahepevirus ratti (Tomada de:
https://phil.cdc.gov/Details.aspx?pid=14282, Créditos: CDC).

Los roedores incluyen 2,300 especies repartidas en todo el mundo, por lo que son el
orden taxonémico de mamiferos mas diverso. Son hospederos de gran diversidad de virus en
comparacién con otros grupos de mamiferos debido, entre otros factores ecolégicos, al elevado
ntmero de especies, su capacidad de reproducirse rapidamente y su adaptacién y distribucién
en practicamente todos los ecosistemas del mundo tanto en urbanos como silvestres (Ramirez
et al. 2022). El ratVHE se ha identificado en varias especies de ratones y ratas (Rattus sp.) de
pafses de Asia, Africa, América y Europa, por lo que los roedores son considerados sus
principales reservorios (Benavent et al. 2023).

Hasta el momento, se han documentado alrededor de 30 casos de infeccién por ratVHE
en seres humanos de varios pafses (Santos-Silva et al. 2025); sin embargo, se desconoce la ruta
de transmisién hacia los seres humanos. En este sentido, se han propuesto algunos factores
de riesgo para la transmision, entre ellos estdn (1) exponerse por tiempo prolongado a
entornos contaminados con heces y orina de roedores, ya que los animales infectados eliminan
los virus por estos desechos, (2) el contacto directo con animales infectados, sobre todo
roedores y ganado bovino, (8) consumir alimentos o agua contaminados con el virus, y (4)
recibir transfusiones de sangre o productos sanguineos con el virus (Wang et al. 2020; Altindig
y Rivero-Juarez 2023; Cuiet al 2025). El objetivo de este articulo es describir las
caracteristicas del virus zoonético emergente ratVHE, su ciclo de transmisién, su distribucién
geografica y los casos en seres humanos reportados en todo el mundo.
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Caracteristicas del ratVHE

El género Rocahepevirus (HEV-C) pertenece a la subtamilia Orthohepeviridae de la familia
Hepeviridae. Dentro de este género se encuentran 1) Rocahepevirus ratti, que esté clasificado en
dos genotipos (HEV-C1, particularmente importante en Europa y Asia, y HEV-C2) cuyos
reservorios son animales de los é6rdenes Rodentia (roedores) y Soricomorpha (z.e., topos y
musarafas), y 2) Rocahepevirus eothenomi, que estd clasificado en dos genotipos (HEV-C3 y
HEV-C4) y que no se han identificado casos de transmisién o infeccién en seres humanos,
tnicamente en especies de la familia Cricetidae (roedores miomorfos como hamsteres y
topillos) y carnivoros (z.e., hurones) (Wang et al. 2020; Purdy et al. 2022; Wu et al. 2024).

El ratVHE estd genéticamente relacionado con los virus de la hepatitis E, incluidos
HEV-A, HEV-B y HEV-D. Su genoma estd formado por ARN monocatenario de polaridad
positiva con un peso molecular de 6.8 a 7.2 kilobases. Codifica tres marcos de lectura abiertos
(ORF, por sus siglas en inglés) que corresponden a proteinas implicadas en la replicacién y la
transcripcién del virus. E1 ORF1 codifica la poliproteina no estructurada, esencial para la
replicacién del ARN viral y la infectividad del virus en el organismo infectado. E1 ORF2
codifica la protefna de la capside viral y el ORF3, una proteina menor que participa en el
ensamblaje y la liberacién del virién en las células del organismo infectado (Bai et al. 2023).
Se ha identificado un ORF tnico (ORF4) en la regién 5° (cinco prima) del ORF1 que codifica
una proteina de 20 kDa, con una extensién de 139 a 158 aminoécidos. No obstante, hasta el
momento, no se conoce su funcién (Wang y Meng 2021).

Hasta el momento, se Han documentado
alrededor de 30 casos de infeccion por rat VHZF en seres
Numanos de varios paises (Santos-Silva et al. 2025); sin
embargo, se desconoce su ruta de transmision fiacia [os
seres Aumanos.”

Transmision de ratVHE

Los roedores son considerados como los reservorios naturales de ratVHE, por lo que son
necesarios para que el virus se mantenga en la naturaleza y se transmita hacia otros
reservorios y hospederos susceptibles (e.g., animales de produccién, mascotas y seres
humanos). Actualmente se sabe que el ratVHE infecta a miembros de las familias de roedores
Muridae (e.g., ratas y ratones) y Cricetidae (e.g., hdmsteres y ratas campestres). Otras familias
de mamiferos que puede infectar, pero que, hasta el momento, tienen menor importancia en la
epidemiologia del ratVHE son Soricidae (musarafas) y Mustelidae (e.g., comadrejas, armifios,
tejones y nutrias) (Wu et al. 2024).
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Se han detectado similitudes entre secuencias de nucledtidos de virus aislados en
roedores y secuencias de virus aislados en personas infectadas, lo que indica que puede haber
transmision de ratVHE de roedores hacia los seres humanos (Rios-Mufioz ef al. 2024). Sin
embargo, hasta el momento no se conoce la ruta de transmisién, aunque se ha demostrado que
ratVHE puede transmitirse via oro-fecal por contacto con superficies contaminadas con heces
y orina de roedores infectados (Fig. 2) (Zhang et al. 2023).
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Figura 2. Representacién de posibles rutas de transmisién zoondtica de Rocahepevirus ratti. Circulacién
del virus entre reservorios (roedores) y a los hospederos (flechas rojas) y circulacién del virus entre
hospederos (flechas azules) (Créditos: Claudia Fernanda Carrillo Chan).

Estudios recientes han detectado anticuerpos contra el ratVHE en perros, gatos
domésticos y cerdos, por lo que se sugiere que estos animales constituyen una fuente
intermedia de transmisién del ratVHE hacia los seres humanos (Fig. 2) (Yadav et al. 2024
Shun et al. 2024; Caballero-Gémez et al. 2025). En Suecia, Italia y Espaifia se han realizado
estudios donde se ha explorado la presencia del virus en aguas residuales, ya que se cree que
pueden contener virus excretados por roedores o seres humanos y convertirse en una fuente
de transmisién (Palombieri et al. 2023; Casares-Jimenez et al. 2024). En seres humanos
también se ha demostrado la transmisién por trasplantes de érganos de personas infectadas
(Sridhar et al. 2018) (Fig. 2).
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Distribucién geografica de ratVHE en roedores

Rocahepevirus ratti se detecté por primera vez en 2010 en muestras fecales y de higado de ratas
noruegas (R. norvegicus) (Fig. 8) en Alemania (Johne et al. 2010). Actualmente, se ha
identificado en varias especies de roedores en Grecia, Bélgica, Espafia, Rumania, Italia y
Finlandia y en Japén, China, Corea del Sur y Vietnam. En Africa se ha identificado en roedores
de Kenia, y en América, en roedores de Estados Unidos, Brasil y Canada (Gherlan 20245 Wu
et al. 2024; Santos-Silva et al. 2025) (Fig. 4).

Figura 3. Rata noruega (Rattus norvegicus), reservorio de ratVHE (Imagen de libre acceso. Tomada
de: https://pixabay.com/es/photos/rata-marr%C3%B3n-animal-roedor-rata-2115585/).

Los roedores son considerados como los
reservorios naturales de rat' VHZE por lo gue son
necesarios para que el viris se mantenga en la
naturaleza y ocurra su (ransmision fiacia otros
reservorios y fiospederos susceptivles (e.q., animales
de produccion, mascolas y seres fiumanos).”
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El primer registro de la infeccién con ratVHE en un animal distinto de los roedores fue
en Suncus murinus (musarafa casera asiatica), lo que indic6 que el virus se puede transmitir de
roedores hacia otras especies de animales (Wang et al. 2020).

Paises con presencia de
Rocahepevirus ratti en roedores:
I Alemania 1 Estados Unidos
[ Bélgica [ Grecia

[ Brasil [ ltalia

] Canada 1 Japén

[] China 1 Kenia

[ Finlandia [0 Rumania y

[ Corea del Sur B Vietnam i .

Ji-=1] Espaiia ) ‘(\f /\‘/ﬁ /M‘MN
2 S

Figura 4. Paises donde se ha detectado Rocahepevirus ratti en roedores.
Deteccion de ratVHE en seres humanos

El primer caso conocido de infeccién por ratVHE en seres humanos se registr6 en 2018, en
Hong Kong, tras un trasplante de higado en un paciente inmunocomprometido con hepatitis
crénica causada por este virus (Sridhar et al. 2018). Hasta ese momento, se crefa que el
potencial zoonético de ratVHE se limitaba a pacientes inmunodeprimidos. Sin embargo,
tiempo después se identificé un caso grave de hepatitis aguda por ratVHE en un paciente
inmunocompetente de Canad4, lo que confirmé su capacidad de infeccién tanto en personas
inmunodeprimidas como inmunocompetentes (Sridhar et al. 2022; Robinson et al. 2023).

Hasta el momento, se han identificado 30 casos de hepatitis aguda o crénica
relacionados con el ratVHE en personas de pafses de Asia (China, Japén y Corea del Sur),
Europa (Espafia, Francia y Alemania) y América (Canada) (Andonov et al. 2019; Rivero-Juarez
et al. 2022; Caballero-Gémez et al. 2024). Por otra parte, se han detectado anticuerpos contra
el ratVHE en habitantes de Alemania, Vietnam, Hong Kong, Espafia y Francia (Park et al.
2024).
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Sintomas de la infecciéon con ratVHE en seres humanos

El ratVHE en seres humanos afecta principalmente al higado, con diferentes grados de
severidad segtn el estado inmunolégico del paciente. En la Tabla 1 se muestran los sintomas
registrados en seres humanos con la infeccién con ratVHE, asf como su frecuencia y severidad.
Hasta el momento, no existe cura para el ratVHE, pero existen tratamientos sintomaticos

(Altindis y Rivero-Juarez 2023).

Tabla1. Sintomas por infeccion de Rocahepevirus ratti (ratVHE) en seres humanos*.

Sintomas Frecuencia Severidad
Ictericia (piel y ojos ~ Comin Moderada a severa
amarillos)
Hepaticos .
P Orina oscura Poco comin Moderada
Dolor abdominal Comun Leve a moderada
(especialmente en el
area del higado)
Gastrointestinales NAuseas Comun Leve a moderada
Vémitos Comun Moderada
Diarrea leve o Poco comun Moderada
moderada
Fiebre moderada Comun Leve a moderada
Sistémicos Dolores musculares  Comun Leve a moderada
Dolores articulares Comun Leve a moderada
Hepatitis aguda Rara Alta
severa
Hepatitis crénica (en Rara Alta

inmunodeprimidos)

*Andonov et al. 2019
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FHasta el momento, se han identificado 30 casos
de hepalilis aguda o cronica relactonadas con el
rat VHZE en personas de paises de Asia ((hina, Japon
vy Corea del Sur), Furopa (Fsparia, Francia y
Alemania) y America (Canadd).”

Conclusiones

Rocahepevirus ratti es un virus emergente, con casos identificados en personas de varios pafses
repartidos en América, Europa, Asia y Africa, por lo que en los tltimos afios ha incrementado
su vigilancia epidemiolégica e importancia sanitaria. Los roedores son reservorios, por lo que
se cree que son las principales fuentes de transmisién a los seres humanos. Se ha sugerido que
la transmisién ocurre por el contacto con sus excretas (heces y orina). Se ha demostrado la
infeccién en otros animales, como cerdos y perros, por lo que se cree que son hospederos
intermediarios y, por lo tanto, pueden transmitir el virus a los seres humanos. Los sintomas
que ocasiona en las personas afectadas son hepéticos (principalmente), gastrointestinales, y
también pueden afectar 6rganos de distintos sistemas (sistémicos). Sin embargo, su frecuencia
y severidad varian segin el sistema inmunolégico del paciente.
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